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每 章 都 由 一 名 或 几 名 本 学 科 的 世界 知名 专家 编写 。 
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A * 简介 


本 书 从 细胞 和 分 子 水 平 对 细胞 生物 学 的 内 容 做 了 全 面 系统 的 阐述 。 全 
书 共 17 章 ， 分 别 阐 述 细胞 的 基本 概念 、 物 质 的 跨 膜 运输 及 胞 内 运输 、 细 
胞 核 的 结构 与 功能 、 染 色 体 的 结构 与 功能 、 细 胞 骨架 的 结构 与 功能 、 细 胞 
周期 调控 、 细 胞 凋 亡 、 细 胞 信号 转 导 与 细胞 外 基质 和 细胞 粘连 的 基本 特征 
与 分 子 机制 ， 还 对 癌 细 胞 、 原 核 细 胞 和 植物 细胞 进行 了 专门 阐述 。 每 一 章 
既 涵盖 了 基本 内 容 ， 又 反映 了 相关 领域 的 最 新 进展 。 全 书 有 大 量 有 助 于 正 
确 理 解 相关 内 容 的 图 表 和 照片 ， 书 末 附 有 词汇 表 和 索引 。 

本 书 可 作为 生物 学 、 医 学 、 农 学 、 林 学 等 专业 的 高 年 级 本 科 生 、 研 究 
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《细胞 》 是 一 本 主要 为 高 年 级 本 科 生 和 研究 生 初 次 学 习 细胞 生物 学 课程 而 编写 的 新 
的 细胞 生物 学 教科 书 ， 也 可 作为 科学 工作 者 更 多 了 解 本 领域 之 外 知识 的 参考 书 。 编 写本 
书 的 主要 目的 是 展示 多 年 积累 的 研究 成 果 ， 给 学 生 们 提供 信息 ， 使 他 们 在 细胞 生物 学 方 
面 打 下 牢固 的 基础 ， 不 至 于 因 太 多 的 知识 细节 而 举步维艰 。 本 书 聚 焦 于 细胞 生物 学 ， 所 
有 编写 人 员 、 主 编 、 科 学 顾问 以 及 编辑 们 力求 在 本 书 中 涵盖 本 领域 的 最 新 进展 和 各 个 方 
面 的 内 容 ， 提 供 细胞 在 分 子 水 平 上 活动 的 丰富 图 解 ， 同 时 又 不 显得 太 繁 琐 。 

本 书 重 点 包括 真 核 细 胞 的 结构 、 组 织 、 生 长 、 调 节 、 运 动 以 及 细胞 间 的 相互 作用 。 
这 些 主题 将 在 全 书 7 篇 17 章 中 进行 论述 。 首 先是 细胞 的 定义 ， 其 次 是 细胞 的 成 分 和 细 
胞 功能 的 调节 ， 最 后 是 细胞 的 多 样 性 。 植 物 细胞 和 原核 细胞 将 在 单独 的 章节 中 论述 ， 本 
书 在 强调 这 种 多 元 化 的 同时 还 突出 了 所 有 细胞 的 共性 。 

每 一 章 都 由 一 名 或 几 名 本 学 科 的 专家 撰写 。 这 些 科学 家 们 提供 的 资料 由 顾问 组 审 
阅 ， 顾问 组 提出 一 些 必要 的 意见 。 主 编 和 科学 编辑 共同 努力 在 整体 上 全 面 细 致 地 把 握 本 
书 ,使 文中 和 图 表 中 术语 的 使 用 及 论述 的 水 平 保持 一 致 。 

《细胞 》 的 设计 旨 在 加 强 教 学 。 每 章 都 会 分 成 几 个 部 分 ， 每 部 分 都 有 强调 要 点 的 标 
题 。 每 部 分 以 一 系列 主要 概念 开始 ， 可 以 帮助 读者 一 开始 就 抓 住 中 心思 想 。 为 了 激发 学 
生 们 对 将 来 工作 的 兴趣 ， 每 章 都 会 有 一 个 称 为 “展望 ”的 部 分 ， 涉 及 一 些 研究 人 员 正 在 
攻关 的 有 趣 课题 。 本 书 为 那些 对 实验 感 兴趣 的 学 生 列 出 了 主要 综述 和 研究 论文 ， 有 助 于 
他 们 对 每 个 问题 的 理解 。 

美术 人 员 与 作者 和 编辑 合作 ， 绘 制 出 尽 可 能 简单 易 懂 的 插图 ， 这 使 读者 从 图 中 可 以 
阅读 和 理解 图 表 标 题 和 正文 框架 。 标 注 的 显 微 图 片 和 分 子 结构 有 助 于 学 生 认识 细胞 组 分 
以 及 理解 结构 和 功能 间 的 关联 。 所 绘制 的 图 尽 可 能 根据 分 子 的 相对 大 小 。 原 理 图 尽量 描 
述 到 分 子 水 平 。 颜 色 和 基于 原子 结构 的 分 子 形状 在 整 本 书 中 采用 统一 的 表示 方式 。 

本 书 的 电子 版 放 在 了 网 站 http: //bioscience. jbpub. com/cells 上 ， 提 供 本 书 参考 的 
相关 资源 ， 书 中 以 NIEBIOUNEO0 汪 之 类 的 符号 表示 。 例 如 ， 学 生 们 可 以 在 此 网 站 参考 有 
关 实 验 技术 的 其 他 信息 ， 或 其 他 专业 书籍 的 内 容 ， 如 Benjamin Lewin 编写 的 Genes, S] 
站 还 包含 交互 式 图 片 、 动 画 、 视 频 ， 这 种 可 视 化 手段 对 于 理解 细胞 动态 的 本 质 是 很 重要 
的 。 这 些 网 上 图 像 在 书 中 图 注 的 左边 用 符号 从 标注 。 交 互 式 图 片 包括 带 有 标注 的 显 微 
图 片 的 打开 、 关 闭 ， 原 子 结构 图 像 的 旋转 ， 它 们 分 别 有 助 于 认识 细胞 和 分 子 的 关键 特 
征 。 此 外 ， 网 络 上 的 生化 章节 为 没有 完成 或 希望 温习 相关 课程 的 读者 提供 了 背景 资料 。 
指导 者 工具 包 包 括 了 《细胞 》 中 所 有 图 片 的 幻灯 片 ， 所 有 动画 、 视 频 、 大 量 试题 以 及 基 
于 主要 概念 的 讲座 概要 。 

我 们 感激 所 有 为 本 书 提 供 必 要 显 微 图 片 和 其 他 图 像 的 科学 家 ， 以 及 允许 复制 这 些 图 
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片 的 期 刊 和 图 书 出 版 商 。 这 些 感谢 将 在 图 注 中 列 出 。 关 于 我 们 从 RSCB 蛋白 质 资料 库 采 
集 的 原子 结构 图 像 ， 其 原始 来 源 专门 用 一 页 列 出 。 
我 们 欢迎 提出 修改 建议 和 批评 意见 ， 敬 请 发 送 至 info@jbpub. com, 
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编著 者 /作者 

Benjamin Lewin 在 1974 年 创立 了 Cell 杂志 并 担任 主编 直到 1999 年 。 他 还 创立 了 Cell 
杂志 子 刊 Neuron, Immunity 和 Molecular Cell, 2000 年 ， 他 创立 了 Virtual 
Text， 并 于 2005 年 被 Jones and Bartlett 出 版 公司 收购 。 他 是 Genes 和 Essentials 
Genes 的 作者 。 

Lynne Cassimeris 是 Lehigh 大 学 生物 科学 系 的 教授 ，Lehigh 大 学 位 于 宾夕法尼亚 州 的 
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setta 公司 的 首席 技术 官 ， 以 及 California 大 学 生理 学 名 誉 教授 。 他 的 研究 方向 是 蛋白 
质 的 生物 起 源 。 他 作为 一 名 志愿 医生 在 旧金山 总 医院 从 事 内 科 医 学 工作 ， 并 参与 合 著 
了 生理 学 和 病理 生理 学 教科 书 。 

George Plopper 是 Rensselaer Polytechnic 研究 所 的 副教授 。 他 研究 信号 转 导 和 胞 外 基质 
结合 诱导 的 细胞 行为 。 
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Michael Caparon 是 Washington 大 学 医学 院 分 子 微生物 系 的 副教授 。 他 实验 室 的 研究 方 
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研究 生 课程 。 她 的 团队 以 MAPK 通路 和 WNK 为 重点 ， 研 究 蛋 白质 激酶 的 调控 和 功能 ， 

Charles Cole 是 Dartmouth 医学 院 生物 化 学 和 遗传 学 的 教授 。 他 的 兴趣 包括 细胞 核 运 
输 、 细 胞 转化 与 无 限 增殖 的 调控 、RNA 代谢 、 小 RNA 和 乳腺 癌 。 
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关注 RNA 解 旋 酶 的 马达 特性 。 
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第 1 章 ， 什 么 是 细胞 ? 


Benjamin Lewin 
Founding Publisher/Editor, Cell Press and Virtual Text; Author of Genes 


本 章 概要 

导言 

生命 始 于 一 种 自我 复制 的 构造 

原核 细胞 由 一 个 单独 的 隔 室 组 成 

原核 生物 适应 在 多 样 的 环境 下 生长 

真 核 细胞 含有 多 膜 分 隔 的 隔 室 

膜 使 细胞 质保 持 具有 不 同 环境 的 多 个 隔 室 

细胞 核 含有 遗传 物质 ， 并 有 核 膜 包围 

质 膜 使 细胞 保持 内 稳 态 

细胞 中 的 细胞 : 有 包 膜 的 细胞 器 可 能 来 自 于 内 共生 
DNA 是 细胞 的 遗传 物质 ， 但 是 还 有 其 他 形式 的 遗传 信息 
细胞 需要 DNA 损伤 修复 机 制 

线粒体 是 能 量 工厂 

.13 ”叶绿体 为 植物 细胞 提供 动力 

.14 ”细胞 器 需要 蛋白 质 特异 性 定位 机 制 

.15 ”蛋白质 的 跨 膜 运 输 

.16 经 过 内 质 网 和 高 尔 基体 的 蛋白 质 运 输 

.17 ”蛋白质 折 秋 与 解 折 倒 是 所 有 细胞 的 基本 特性 
.18 真 核 细胞 的 形态 是 由 细胞 骨架 决定 的 

19 ”细胞 结构 定位 的 重要 性 

20 ”信和 号 转 导 通路 实施 预定 的 反应 

21 所 有 生物 都 有 能 进行 生长 和 分 裂 的 细胞 

22 分 化 产生 了 特 化 的 细胞 类 型 ， 包 括 终 末 分 化 细胞 
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有 机 体 广 泛 的 多 样 性 是 基于 一 种 单一 的 基本 建筑 构件 一 一 细胞 。 正 如 19 世纪 细胞 
理论 所 认识 到 的 ， 生 物 学 的 基本 原则 是 细胞 只 能 通过 现 有 细胞 的 分 裂 产生 。 


最 简单 的 有 机 体 是 单 细胞 的 : 细胞 自身 就 是 一 个 有 机 体 ， 作 为 一 个 能 够 繁殖 、 增 加 
自身 拷贝 的 单个 实体 存在 。 单 细胞 生物 能 适应 多 种 不 同 环境 下 的 生活 ， 从 极 冷 到 极 热 ， 
生活 在 需 氧 或 厌 氧 条 件 下 ， 甚 至 在 充满 甲烷 的 环境 中 。 有 些 还 能 在 其 他 生物 体内 生存 。 

细胞 也 能 组 成 多 细胞 生物 ， 细 胞 特 化 成 具有 不 同 功能 的 各 种 细胞 。 多 细胞 生物 的 细 
胞 之 间 彼 此 交流 ， 使 生物 体 作 为 一 个 整体 行使 功能 。 生 物体 具有 繁殖 的 能 力 ， 尽 管 其 中 
单独 的 细胞 能 或 者 不 能 增殖 。 有 机 体内 不 应 该 增殖 的 细胞 获得 了 无 限 增殖 的 能 力 就 可 能 
导致 癌症 。 

细胞 在 形状 和 大 小 上 差异 巨大 ， 如 图 1. 1 所 示 。 最 小 的 细胞 是 单 细 胞 生物 ， 是 直径 
不 大 于 0. Zum 的 球体 。 最 大 的 细胞 之 一 是 巨大 乌贼 的 神经 元 ， 直径 lmm， 是 前 者 的 
5000 售 。 从 神经 元 胞 体 延伸 出 来 的 轴 突 直径 20wm， 比 最 小 的 细胞 宽 100 倍 ， 并 可 能 长 
达 10cm。 人 类 (和 其 他 哺乳 动物 ) 的 细胞 直径 在 3~ 20pm 之 间 ， 位 于 这 些 极端 的 
中 间 。 


存在 许多 大 小 和 形状 不 同 的 细胞 
细胞 类 型 i KA 
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图 1.1 细胞 在 大 小 和 形状 上 变化 很 大 。 一 些 细胞 是 球状 ， 一 些 细胞 具有 很 长 的 突起 或 延 
伸 ， 延 伸 之 间 还 有 很 多 变化 。 照 片 : 支原体 ， 获 得 Ulm 大 学 Tim Pietzcker 的 许可 ; 酵母 ， 
获得 Harvard 医学 院 Fred Winston 的 许可 ; 成 纤维 细胞 ， 获 得 Ehime 大 学 医学 院 Junzo De- 
saki 的 许可 ; 神经 细胞 ， 获 得 Innsbruck 医学 院 Gerald J. Obermair 和 Bernhard E. Flucher 
的 许可 ; 植物 细胞 ， 获 得 ,Alberta 大 学 Ming H. Chen 的 许可 。 
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一 个 细胞 可 能 形状 变化 很 小 ， 只 形成 一 个 简单 的 球体 在 液体 环境 中 生存 ， 也 可 能 有 
非常 确定 的 结构 ， 如 神经 元 带 有 延伸 的 轴 突 ， 或 者 像 上 皮 细 胞 那样 有 明确 的 具有 不 同 功 
能 的 顶端 面 (apical surface) 和 基底 外 侧面 (basolateral surface) 。 细 胞 可 以 自由 地 生 
活 在 溶液 中 ， 也 可 能 附着 到 其 他 细胞 上 。 细 胞 可 以 彼此 交流 也 可 能 彼此 攻击 。 

尽管 细胞 有 呈现 如 此 不 同形 态 的 能 力 ， 所 有 细胞 的 结构 还 是 以 几 项 共同 的 特征 为 
基础 : 

。 有 一 层 膜 叫做 质 腊 (plasma membrane) ， 将 细胞 内 部 和 外 界 环 境 分 隔 开 。 

。 质 膜 包 含 控制 物质 进出 细胞 的 系统 。 

。 细胞 的 组 分 都 来 源 于 食物 ， 通 过 内 部 能 量 转换 系统 构建 出 来 。 

。 遗传 物质 包含 着 产生 细胞 所 有 组 分 的 信息 。 

。 基因 表达 使 细胞 能 利用 自身 的 遗传 信息 。 

。 各 种 蛋白 质 产 物 是 由 基因 编码 、 合 成 后 组 装 成 的 大 型 结构 。 

细胞 是 由 磷脂 双 分 子 层 构成 的 膜 包围 的 。 
图 1.2 总 结 了 磷脂 双 分 子 层 的 独特 性 质 。 它 是 
由 脂 质 形成 的 大 分 子 结构 。 脂 质 的 主要 特点 在 
于 它 的 两 性 : 一 端 是 亲 水 的 “ 头 部 ” 另 一 端 
是 朴 水 的 “尾部 ”>。“ 磷 脂 双 分 子 层 ”的 每 一 
“页 ” (leaf) 都 有 一 侧 由 亲 水 头 部 组 成 ， 另 一 
侧 由 朴 水 尾部 组 成 。 多 水 环境 导致 琉 水 尾部 聚 
集 在 一 起 ， 因 此 每 一 “页 ”的 玖 水 端 结合 在 一 
起 形成 一 个 非 离子 中 心 ， 很 像 油 滴 在 水 里 的 状 
况 。 而 两 “页 ”的 亲 水 头 部 面向 磷脂 双 分 子 层 
两 侧 的 离子 环境 (ionic milieu)。 磷 脂 双 分 子 层 图 1.2 膜 的 脂 双 层 最 初 只 包含 两 亲 性 磷脂 。 
具有 重要 的 流动 特性 ， 使 得 膜 之 间 的 融合 以 及 
分 裂 时 新 膜 的 产生 成 为 可 能 ， 也 为 蛋白 质 驻 留 以 及 在 脂 双 层 中 移动 提供 了 条 件 。 

脂 双 层 是 某 种 可 透 过 水 ， 不 可 透 过 离子 、 小 的 带电 分 子 和 所 有 大 分 子 的 膜 。 膜 两 侧 
离子 环境 的 差异 造成 了 渗透 压 (osmotic pressure) 这 是 一 种 状态 ， 此 时 水 跨 过 膜 
移动 来 稀释 浓度 更 高 的 那 一 侧 的 离子 浓度 。 

细胞 质 膜 将 细胞 组 分 和 外 界 环境 分 隔 开 来 。 对 于 一 个 单 细胞 生物 来 说 ,“ 外 部 环境 ” 
就 是 “外 部 世界 ”;， 而 对 于 一 个 多 细胞 生物 来 说 ， 生 物体 外 的 外 部 世界 还 有 生物 体内 其 
他 细胞 (如 血管 细胞 ) 创造 的 内 部 环境 共同 构成 了 “外 部 环境 ”"。 质 膜 没 有 结构 强度 ， 
事实 上 ， 它 是 相当 脆弱 易 碎 的 。 因 此 ， 细 胞 的 完整 通常 需要 细胞 膜 下 其 他 更 有 张力 的 结 
构 进行 支持 。 

活 细 胞 中 的 很 多 过 程 都 是 由 酶 催化 的 ， 这 些 酶 的 结合 常数 和 其 他 的 调节 点 (set 
point) 支配 着 对 与 生命 共存 的 内 外 环境 中 大 、 小 分 子 的 浓度 变化 的 耐 受 量 。 然 而 ， 有 
机 体能 调整 自己 来 适应 一 个 广泛 的 环境 ， 生 活 在 极端 条 件 下 的 生物 都 含有 一 些 特殊 的 
酶 ， 在 普通 生物 致死 的 情况 下 这 些 酶 仍 能 发 挥 作用 。 

细胞 需要 调控 它 的 内 环境 使 得 自己 的 系统 正常 地 运转 。 特 别 要 控制 离子 水 平和 
pH。 而 膜 的 不 透 过 性 则 使 细胞 需要 一 个 位 于 膜 中 的 特殊 系统 来 控制 离子 进出 。 
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细胞 必须 从 外 界 输入 物质 ， 特 别 要 输入 能 源 物 质 〈 这 是 新 陈 代谢 的 基础 ) 和 作为 细 
胞 成 分 前 体 物 的 小 分 子 ， 这 些 成 分 装配 成 大 分 子 和 结构 。 脂 肪 酸 用 来 合成 脂 类 ， 和 氨基酸 
用 来 合成 蛋白 质 ， 而 核酸 用 来 合成 DNA Fil RNA. 
正如 所 有 的 细胞 必须 从 外 界 输入 送料 ， 因 此 也 必须 能 够 排出 物质 。 细 胞 排出 多 种 离 
子 、 小 分 子 甚 至 蛋白 质 。 显 然 ， 输 入 和 输出 都 是 非常 特异 的 过 程 : 只 允许 应 该 进 或 出 的 
物质 以 一 种 高 度 选择 性 的 方式 进出 。 
为 了 生存 和 自我 更 新 ， 细 胞 必须 能 从 环境 中 获取 能 量 ， 利 用 能 量 来 合成 自身 的 组 
分 。 能 量 的 来 源 可 以 是 从 环境 中 摄取 的 物质 ， 最 典型 的 是 简单 的 和 复杂 的 含 碳化 合 物 的 
混合 物 。 光 也 能 作为 能 量 的 来 源 。 不 同 的 细胞 类 型 ， 利 用 能 量 的 方式 也 不 尽 相 同 。 
由 于 新 细胞 的 产生 需要 原先 存在 的 细胞 发 生 分 裂 ， 一 个 细胞 内 必须 携 有 复制 它 所 有 
组 分 的 信息 。 这 种 信息 的 形式 是 一 种 单一 类 型 的 遗传 物质 一 一 DNA， 能 够 编码 细胞 中 
所 有 的 蛋白 质 。 和 蛋白 质 转 而 组 装 成 大 的 结构 或 负责 催化 细胞 中 的 内 部 反应 。 在 所 有 的 细 
胞 中 ， 用 于 转译 基因 密码 的 装置 有 着 相同 类 型 的 组 成 。 由 于 细胞 不 断 地 处 于 外 界 环境 的 
侵害 之 下 ， 要 长 期 存活 ， 一 种 修复 遗传 信息 
个 细胞 所 澳 的 最 小 特征 
EUR 损伤 的 方法 是 必 不 可 少 的 。 
将 细胞 与 环境 隔离 细胞 通过 自我 分 裂 达到 永生 。 一 种 特殊 
T 的 装置 给 予 细 胞 自我 分 裂 产 生 两 个 子 细胞 的 
能 力 ， 每 个 子 细胞 包含 和 母 细 胞 等 量 的 遗传 
` 物质 和 大 约 一 半 的 细胞 其 他 结构 。( 一 些 例外 
| poprel (| 情况 见 1. 22 分 化 产生 了 特 化 的 细胞 类 型 ， 包 
密码 内 的 信息 、 括 终 末 分 化 细胞 ) 
图 1.3 总 结 了 组 成 一 个 细胞 所 需 的 最 小 
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遵从 细胞 膜 的 固有 性 质 。 构 建 细 胞 还 需要 利 
家 基 因 组 ，_ 种 表达 基因 信息 的 方法 ， 用 能 量 将 小 的 “建筑 材料 ” 变 成 更 复杂 的 成 
套利 用 能 量 的 系统 和 一 个 控制 与 外 部 世界 交 分 。 遗 传 物质 带 有 复制 细胞 所 有 特征 所 必需 





图 1.3 一 个 细胞 含有 能 编码 自己 所 有 结构 的 


流 的 质 膜 。 的 信息 ， 所 有 的 细胞 都 有 一 个 系统 来 利用 这 
一 信息 。 

12 生命 始 于 一 种 自我 复制 的 构造 

seme 


o DUNS PERGE 的 自我 复制 实体 。 


我 们 认为 ， 当 某 种 自我 复制 的 结构 与 环境 隔离 的 时 候 生 命 就 开始 了 。 这 一 点 对 于 保 
护 自 身 不 受 外 界 事物 伤害 以 及 避免 在 原始 汤 (primeval soup) 中 浓度 被 无 限 稀释 都 是 十 
分 必要 的 。 近 年 来 的 研究 表明 最 初 的 自我 复制 结构 可 能 是 基于 核糖 核 背 酸 (ribonucle- 
otide) ， 因 此 我 们 可 以 设想 某 种 原始 RNA 由 保护 性 膜 包 被 产生 了 最 初 的 生命 体 。 我 们 


v i ;e 


把 这 种 生命 体 叫做 原生 质 团 (protoplasmic blob) 。 

RNA 要 求 能 够 以 装配 核 苷 酸 前 体 的 方式 进行 自我 复制 ,我 们 尚 不 知道 有 什么 其 他 
的 催化 反应 参与 其 中 ， 不 过 它们 最 可 能 与 提供 复制 前 体 的 代谢 反应 有 关 。 

在 早期 ， 自 我 复制 体 和 包围 它 的 膜 之 间 一 定 存在 某 种 耦 联 关 系 。 一 项 能 帮助 细胞 形 
成 的 反应 就 是 RNA 帮助 膜 的 延伸 。 最 近 的 一 些 工 作 提 供 了 一 个 可 能 的 答案 来 解释 这 样 
一 种 联系 的 本 质 。 当 RNA 被 质 膜 包围 时 ，RNA 的 带电 基 团 产生 渗透 压 。 这 就 在 膜 中 
造成 了 二 种 张力 ， 通 过 扩大 膜 表面 积 能 对 此 进行 缓解 ， 也 就 是 说 ， 须 向 膜 中 并 入 更 多 脂 
分 子 。 在 核 靖 酸 和 膜 之 间 的 这 种 物理 相互 作用 可 能 是 使 原生 质 团 聚集 的 最 初 力量 。 


对 于 水 状 溶质 的 不 可 透 过 性 是 细胞 膜 的 最 时 的 细胞 有 RNA 和 不 稳定 的 膜 






基本 生物 学 性 质 。 然 而 ,原生质 团 必须 有 物 bo ， rp 

质 的 进出 移动 ， 否 则 会 发 生 内 部 资源 的 枯竭 。 | ee 

也 许 ， 和 外 部 世界 的 一 些 物质 交换 可 以 通过 

膜 上 的 零星 孔洞 进行 ， 这 些 孔洞 使 得 膜 短暂 

地 不 稳定 。 正 如 图 1. 4 提 到 的 那样 ， 最 初 所 | 

ig "Mi" 的 作用 可 能 只 是 将 自我 复制 的 结构 | 

与 外 部 分 开 ， 可 能 还 未 格外 地 区 分 出 外 界 和 上 AS 

内 部 环境 。 | 
VERRE ig ERE NUR BARS El 1.4 最 早 的 自我 复制 织 胞 实体 有 -个 自我 

转换 为 能 在 内 部 保持 与 外 界 不 同 状态 的 系统 ， 复 二 的 RNA AZEN, 

是 原生 质 团 向 我 们 能 称 作 原 始 细胞 《primi- 

tive-cell) 的 转变 中 一 项 重大 的 进展 ， 正 如 图 

1. 5 中 总 结 的 那样 。 这 已 经 通过 膜 中 最 初 系统 的 进化 完成 ， 这 个 系统 允许 细胞 成 分 的 前 

体 物 输入 ， 并 输出 不 需要 的 产物 。 


有 基因 组 和 稳定 的 质 腊 


图 1.5 原始 的 细胞 由 自我 复制 的 基因 组 和 控制 物质 进出 的 质 膜 构成 。 


细胞 还 需要 什么 特征 才能 称 为 一 个 细胞 呢 ? 这 种 自我 复制 的 实体 不 仅仅 需要 自我 复 

制 ， 还 需要 直接 或 间接 地 决定 它 的 环境 的 性 质 ， 包 括 包 围 它 的 膜 。 这 就 需要 新 陈 代谢 系 

统 来 将 环境 中 输入 的 前 体 物 质 转变 为 细胞 需要 的 分 子 ， 并 组 装 成 一 定 的 结构 细胞 需要 

一 个 系统 来 利用 能 源 并 以 某 种 形式 储存 能 量 ， 这 种 形式 的 能 量 能 被 细胞 利用 来 有 力 地 驱 
«he 


动 非 自发 的 反应 

现代 细胞 的 遗传 物质 不 能 进行 自我 复制 ， 而 被 限制 为 一 种 编码 功能 ， 这 样 就 要 求 有 
特殊 的 复制 和 表达 机 构 。 相 对 于 RNA 而 言 ， 利 用 蛋白 质 的 好 处 在 于 其 催化 活性 更 高 
形式 更 为 广泛 。 现 在 我 们 可 以 相当 容易 地 知道 遗传 物质 是 怎样 从 自我 复制 的 RNA 转变 
H DNA, 而 DNA 又 复制 和 转录 成 RNA 的 ,但 是 很 难 理解 它 是 怎样 转变 成 通过 遗传 密 
码 去 编码 蛋白 质 的 。 然 而 ,由 于 所 有 的 细胞 有 着 相同 的 密码 ， 我 们 知道 这 种 基因 表达 系 
统 的 发 生 一 定 出 现在 进化 中 相当 早 的 阶段 。 这 种 系统 普遍 的 特征 是 : 遗传 物质 都 是 
DNA, 而 RNA 在 基因 表达 过 程 中 扮演 三 种 不 同 的 角色 : 信使 RNA、 转 运 RNA 以 及 
蛋白 质 合成 机 器 核糖 体 中 的 结构 成 分 。 
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有 相同 的 水 状 环境 (aqueous environment) 。 ¢ 
在 细胞 内 占据 一 个 紧密 的 区 域 。 cs aS 
和 部 是 原核 生物 maet. HORN PER EL n 





THAT Mi 


根据 内 部 分 隔 方式 的 不 同 ， 所 有 的 生活 细胞 能 被 大 致 地 分 为 两 类 。 一 个 “ 隔 室 ” 
(compartment) 被 简要 地 定义 为 膜 包 围 的 一 个 区 域 (volume); 

。 原核 细胞 (prokaryote) 只 有 单一 隔 室 ， 内 含 遗 传 物质 、 基 因 表达 体系 以 及 基因 
表达 产物 。 隔 室 由 膜 包 围 ， 内 部 不 含 其 他 隔 室 。 

。 真 核 细 胞 (eukaryote) 至 少 含有 2 个 隔 室 ， 整 个 细胞 由 细胞 质 膜 包围 ; 内 部 还 
男 有 一 个 隔 室 含有 遗传 物质 。 

原核 细胞 可 以 分 为 两 类 。 最 初 所 有 的 原核 生物 都 被 看 作 是 细菌 (bacteria)， 但 是 现 
在 我 们 认为 其 中 一 些 是 古 菌 (archaea)。 细 菌 和 古 菌 都 是 单 细 胞 生物 (尽管 一 些 细菌 会 
呈 群 落 聚 集 现象 )。 质 膜 包 围 的 区 域 叫 细胞 质 (cytoplasm)。 原 核 细胞 的 质 膜 被 细胞 壁 
(cell wall) 包围 ， 细 胞 壁 坚硬 的 结构 提供 了 对 抗 环境 侵害 的 物理 保护 。 图 1. 6 显示 遗传 
物质 在 细菌 的 单一 隔 室 中 占据 一 个 紧密 的 区 域 ， 但 是 并 没有 膜 将 遗传 物质 与 其 他 成 分 隔 
开 。 最 简单 的 细菌 形式 是 支原体 (mycoplasma)， 它 们 不 能 自由 生活 ， 因 为 它们 不 能 制 
造 生命 所 需 的 许多 基本 化 合 物 ， 它 们 只 能 生活 在 能 生产 这 些 分 子 的 生物 体内 。 它 们 的 基 
因 组 很 小 ， 只 含有 不 到 500 个 基因 ， 编 码 组 成 细胞 所 需要 的 最 小 特征 性 结构 。 自 由 生活 
的 细菌 基因 组 含有 超过 1500 个 基因 ， 编 码 小 分 子 代谢 所 需 的 代谢 酶 ， 还 编码 更 加 复杂 
的 基因 表达 调控 系统 CUUMBIO:; 1-000), 

细菌 可 以 被 分 为 两 大 类 ， 大 约 在 20 亿 年 前 就 出 现 了 这 样 的 分 化 。 根 据 是 否 对 革 兰 
氏 染 色 (Gram stain) 发 生 反 应 ,分别 叫做 革 兰 氏 阳 性 和 革 兰 氏 阴 性 细菌 。Escherichia 
coli 是 最 典型 的 革 兰 氏 阴性 细菌 ，Bacilius subtilis 是 最 典型 的 革 兰 氏 阳性 细菌 HES EC 
敏感 性 取决 于 染料 和 细胞 壁 之 间 的 相互 作用 。 革 兰 氏 阳性 菌 的 细胞 壁 包 围 细胞 膜 ， 染料 
直接 和 细胞 壁 组 分 相互 作用 。 革 兰 氏 阴 性 菌 在 细胞 壁 外 还 有 二 层 膜 。 这 层 膜 的 存在 以 及 


细胞 壁 成 分 的 不 同 阻止 了 染色 反应 发 生 。 内 膜 和 外 膜 之 间 的 区 域 叫做 壁 膜 间 也 
“gs 





图 1.6 细菌 只 有 单一 隔 室 ， 尽 管 可 以 辨认 出 内 部 的 不 
同 区 域 。 照 片 获 得 麻 省 理工 学 院 Jonathan King 的 
许可 。 


(periplasmic space) ， 内 含 自己 特征 性 的 蛋白 质 群 和 其 他 组 分 。 根 据 隔 室 是 由 膜 包围 的 
空间 这 个 标准 ， 我 们 可 以 说 革 兰 氏 阴 性 菌 是 有 双 隔 室 的 ， 但 壁 膜 间隙 只 与 菌 体 和 环境 的 
相互 作用 有 关 ， 合 成 反应 发 生 在 包含 遗传 物质 的 同一 个 内 部 隔 室 中 ， 这 一 基本 事实 并 未 
改变 。 

细菌 的 细胞 质 是 单一 的 多 水 环境 ， 这 就 意味 着 所 有 的 酶 都 在 相同 的 离子 条 件 下 工 
作 。 然 而 ， 细 菌 远 远 不 止 是 一 个 “ 装 酶 的 口袋 *， 现 在 很 清楚 ,很 多 蛋白 质 都 靶 向 到 特 
定 的 亚 细 胞 位 置 或 结构 上 。 一 些 细菌 能 够 经 过 发 展 变化 形成 特 化 的 细胞 类 型 ， 使 人 联想 
到 高 等 生物 的 发 育 过 程 。 

细菌 包含 极其 广泛 的 形式 ， 而 且 在 进化 上 出 现 了 高 度 的 分 支 。 要 确定 它们 的 系统 发 
生 关系 是 困难 的 ， 没 有 像 真 核 生物 那样 的 化 石 记录 可 以 利用 。 然 而 ， 分 子 生物 学 的 方 
法 ， 最 初 以 核糖 体 rRNA 的 序列 为 基础 ， 近 来 更 多 地 以 全 基因 组 序列 为 基础 ,已 经 变 
革 了 原核 生物 的 系统 发 生 学 ， 导 致 古 菌 作为 原核 生物 的 一 个 独立 的 类 群 被 确认 ; 如 图 
1.7 所 示 。 
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图 1.7 采用 分 子 方法 的 系统 发 生 分 析 显 示 ， 有 机 
体 可 以 被 分 为 三 大 域 (domain)。 


古 菌 在 外 观 和 结构 上 都 与 细菌 相似 ， 它 们 是 微小 的 单 细胞 生物 。 它 们 倾向 于 生活 在 
极端 的 环境 条 件 下 如 高 温 )， 最 初 被 误 认 为 是 能 适应 这 种 环境 的 细菌 。 像 细菌 一 样 ， 
古 菌 也 只 有 单一 细胞 隔 室 ， 没 有 内 部 膜 结构 。 它 们 有 许多 共同 的 形态 学 特征 ， 比 如 坚硬 
的 细胞 壁 或 包围 质 膜 的 菜 膜 以 及 伸 和 人 环境 中 的 鞭毛 。 最 主要 的 区 别 在 分 子 水 平 ， 它 们 的 
组 分 和 细菌 不 相似 。 它 们 的 基因 表达 系统 与 真 核 生物 的 关系 更 为 密切 ， 而 不 是 和 细菌 。 
与 细菌 和 植物 相 比 ， 它 们 的 细胞 壁 由 更 多 亚 单位 构成 。 它 们 的 膜 成 分 含有 的 脂 种 类 不 
同 。 它 们 基因 组 的 复杂 性 可 以 与 自由 生活 的 细菌 相 媲美 。 

(原核 生物 的 细节 见 第 16 章 原 核 细 胞 生物 学 ) 


1.4 原核 生物 适应 在 多 样 的 环境 下 生长 


关键 概念 ! 
: D 原核 生物 适应 应 于 多 种 极端 环境 条 件 ， 突 出 地 表现 了 在 构建 活 细胞 时 可 能 的 变异 。 


原核 生物 有 多 种 多 样 的 生活 方式 ， 很 多 都 适应 于 特定 的 生态 位 Cniche)， 包 括 一 些 
极端 的 条 件 ， 扩 大 了 生物 可 能 存活 的 环境 范围 。 根 据 在 不 同 温度 下 生长 的 能 力 ， 原 核 生 
物 可 以 被 分 为 三 类 : 

已 知 的 大 多 数 原核 物种 是 中 温 菌 (mesophiles)， 在 25 一 40C 之 间 生 长 最 旺盛 。 

类 细菌 被 广泛 地 研究 ， 因 为 其 中 包括 人 类 病原 体 。 

嗜 冷 菌 (psychrophiles) 在 15 一 20 人 之 间 生 长 最 旺盛 ， 一 些 物 种 在 0C 尚 能 生存 。 
它们 习惯 于 生活 在 冷水 和 土壤 中 。 

A Cthermophiles) 生活 在 50—60'Cz*[H]. ALEAEM SERIA 110°C TE. 

原核 生物 也 能 以 它们 生活 在 酸性 或 碱 性 环境 中 的 能 力 进 行 分 类 。 许 多 微生物 能 耐 受 
极端 的 pH E., ERAMA 〈acidophiles) 生长 最 适 pH 低 于 5.4。 一 些 土壤 原核 生物 
是 已 知 的 耐 碱 性 最 强 的 有 机 体 Calkaline-tolerant organism) ， 有 时 在 pH12 时 仍 能 生长 。 
这 些 原 核 生物 内 部 pH 维持 在 7 左右 ， 而 细胞 壁 保护 它们 抵抗 外 部 的 极端 环境 。 

你 可 能 以 为 在 所 有 的 细胞 生活 环境 中 氧 都 是 必需 的 。 氧 的 基本 功能 是 作为 呼吸 作用 
中 的 电子 受 体 。 然 而 不 是 所 有 有 机 体 都 需要 氧 来 完成 呼吸 ， 某 些 有 机 体 通过 发 酵 而 不 是 
呼吸 来 产生 能 量 ， 这 就 使 它们 能 在 厌 氧 条 件 (anaerobic condition, 缺乏 氧 ) 下 活动 。 一 
些 单 细胞 真 核 生 物 ， 比 如 酵母 Saccharomyces cerevisiae 既 能 在 需 氧 环境 也 能 在 大 氧 环 
境 中 生存 。 

能 在 这 些 极端 条 件 下 活动 的 能 力 是 个 别 种 类 细胞 的 特性 ， 因 此 大 大 延展 了 细胞 与 环 
境 相互 作用 方面 的 限度 。 但 是 所 有 的 细胞 有 着 相同 的 基本 分 子 组 成 ， 也 有 个 别 成 分 有 适 
应 性 变化 ， 如 蛋白 质 、 脂 类 ， 使 其 在 特殊 环境 中 能 够 生存 。 例 如 ， 嗜 冷 菌 产生 的 酶 在 低 
温 下 活力 最 高 ， 而 耐 热 菌 的 酶 在 高 温 下 稳定 (这 使 它们 在 基因 工程 中 可 以 有 某 种 应 用 )。 
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1.5 真 核 细 胞 含有 多 膜 分 隔 的 陋室 
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NM JEANS A ER REED 真 核 细 胞 不 具有 均一 的 内 环境 ， 而 是 分 
为 若干 隔 室 (compartment) ， 每 间 都 被 膜 包 围 着 。 图 1. 8 显示 真 核 细 胞 内 部 被 分 为 两 
个 主要 的 隔 室 ; 细胞 质 和 细胞 核 (nucleus). 。 细 胞 内 由 膜 包围 的 隔 室 叫 细胞 器 (orga- 
nelle), 细胞 核 是 最 重要 的 细胞 器 。 细 胞 质 主要 是 指 细胞 的 其 他 部 分 ， 也 就 是 细胞 质 膜 
和 细胞 核 之 间 的 体积 〈 除 细胞 核 之 外 的 一 切 ) 。 


细胞 的 细胞 核 和 细胞 质 





图 1.8 ” 真 核 细 胞 分 为 细胞 质 和 细胞 核 两 部 分 。 核 膜 上 的 孔洞 用 来 在 两 个 隔 室 之 
间 转 运 分 子 。 照 片 来 自 The Jounal of Cell Biology, 1988, vol 107, pp.101- 
114， 获 得 Rockefeller 大 学 出 版 社 的 版 权 许可 。 


大 分 子 通过 核 孔 进出 细胞 核 ， 它 们 是 核 膜 上 的 蛋白 通道 。 孔 的 大 小 足以 让 小 分 子 完 
全 透 过 ， 因 此 细胞 核 的 多 水 环境 和 细胞 质 没 有 差别 。 

遗传 物质 包含 在 细胞 核 内 。 真 核 细胞 的 遗传 复杂 性 变化 很 广 。 最 简单 的 单 细胞 生物 
基因 组 含有 大 约 5000 个 基因 。 除 了 原核 细胞 能 编码 的 功能 ， 真 核 细 胞 还 需要 特别 编码 
其 所 有 额外 的 结构 元 件 、 蛋 白质 定位 到 它 特定 隔 室 的 系统 ， 以 及 更 复杂 的 基因 表达 调控 
系统 ， 这 个 系统 将 DNA 隔离 于 核 内 〈 见 MBIO: 1-0002). 

真 核 生 物 变 化 多 样 ， 从 生活 方式 类 似 于 自由 生活 细菌 的 单 细胞 生物 到 由 不 同类 型 细 
胞 构成 的 复杂 的 多 细胞 生物 。 真 核 细 胞 起 源 于 单 细胞 生物 ， 其 代表 性 特征 在 多 细胞 生物 
发 生 之 前 就 已 经 确立 ， 这 就 解释 了 真菌 、 植 物 和 动物 细胞 基本 特征 的 保守 性 。 

要 记 住 的 重要 一 点 是 ， 所 有 的 细胞 隔 室 中 大 分 子 的 浓度 都 很 高 。 现 代 细 胞 已 经 大 大 
加 强 了 最 初 定义 的 原始 细胞 的 特征 ， 不 仅仅 把 大 分 子 与 环境 隔离 ， 还 起 到 了 浓 集 的 作 


用 。 细胞核 中 ，DNA 的 浓度 已 经 相当 于 高 黏度 的 胶体 。 在 细胞 的 其 他 隔 室 中 ， 蛋 白质 
«di 


浓缩 呈 高 密度 。 这 样 组 织 的 后 果 就 是 定位 变 得 相当 重要 。 
1.6 膜 使 细胞 质保 持 具有 不 同 环境 的 多 个 隔 室 











真 核 生 物 的 细胞 质 中 ， 除 了 细胞 核 通常 还 有 其 他 膜 包 被 的 细胞 器 。 通 常用 胞 质 溶胶 
(cytosol， 或 称 细 胞 液 ) 来 形容 细胞 质 中 除去 膜 包 被 的 隔 室 之 外 的 水 状 环境 。 胞 质 溶胶 
可 以 看 作 是 由 质 膜 包 围 的 单一 隔 室 ， 并 和 其 内 所 有 细胞 器 的 外 表面 相 接触 。 我 们 可 以 将 
其 看 作 一 个 特 化 的 隔 室 ， 它 的 主要 功能 是 合成 蛋白 质 供 自身 使 用 和 运 入 细胞 器 。 

细胞 内 的 膜 有 共同 的 一 般 结构 一 一 脂 双 层 ， 这 和 包围 细胞 的 质 膜 一 样 。 每 种 膜 含有 
的 脂 质 种 类 不 同 ， 但 一 般 性 质 是 一 样 的 。 正 像 质 膜 的 不 透 过 性 区 分 了 细胞 的 内 外 部 一 
样 ， 细 胞 器 膜 的 不 透 过 性 也 区 分 了 细胞 器 内 部 和 周围 的 胞 质 溶胶 。 离 子 溶质 不 能 跨 膜 自 
由 交换 。 这 一 基本 特性 使 得 细胞 器 能 在 真 核 细 胞 中 保持 特定 的 环境 (细胞核 由 于 核 孔 的 
存在 而 成 为 一 个 例外 )。 

大 分 子 和 小 分 子 进出 膜 性 隔 室 是 由 能 入 膜 中 的 蛋白 质 控制 的 〈 类 似 于 细胞 质 膜 上 控 
制 细 胞 输入 输出 的 蛋白 复合 物 的 作用 )。 独 立 隔 室 的 内 部 叫做 内 腔 (lumen) ， 其 水 状 环 
境 和 周围 胞 质 溶胶 不 同 。 

每 种 细胞 器 的 内 腔 里 都 进行 特殊 的 功能 活动 。 这 就 要 求 特定 的 蛋白 质 定位 于 细胞 器 
内 。 除 了 线粒体 和 叶绿体 外 〈 它 们 能 合成 自己 的 一 部 分 蛋白 质 ) ， 细 胞 器 不 能 合成 蛋白 
质 ， 蛋 白质 必须 在 胞 质 溶胶 中 合成 ， 再 输入 细胞 器 。 

图 1. 9 显示 了 真 核 细 胞 中 最 重要 的 膜 性 细胞 器 的 位 置 。 每 种 细胞 器 腔 内 的 水 状 环境 
都 调整 得 和 它 的 功能 相 适 应 。 





动物 细胞 的 膜 性 细胞 器 


、 3 过 氧化 物 酶 体 





图 1.9 包含 许多 膜 包围 的 隔 室 的 真 核 细 胞 的 细胞 质 。 
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内 质 网 (endoplasmic reticulum, ER) 是 与 核 膜 外 层 比邻 的 一 系列 复杂 的 膜 片 层 。 
内 质 网 的 内 腔 提供 了 氧化 环境 (类似 于 细胞 外 部 )， 这 对 于 它 的 这 项 功能 是 非常 有 用 的 : 
Jr 5E A MAAS WEN SERA. 

在 一 个 典型 的 真 核 细胞 中 ， 一 系列 由 膜 分 界 的 隔 室 通过 膜 分 裂 和 融合 彼此 相关 并 相 
互 作 用 。 内 质 网 、 高 尔 基体 (Golgi apparatus) (由 一 系列 膜 围 成 的 扁平 碟 状 物 堆 秋 而 
成 ) 和 高 尔 基体 反面 网 状 结构 (trans-Golgi network) 构成 了 分 泌 途 径 (secretory path- 
way) 的 主要 组 分 ， 它们 的 膜 发 生 剪 切 和 融合 ， 将 内 容 物 和 膜 蛋 白 由 一 个 隔 室 运 向 男 一 
个 隔 室 。 分 泌 泡 从 高 尔 基 体 反面 (trans-Golgi) 离开 ， 与 质 膜 发 生 融 合 。 和 蛋白 质 的 共 价 
修饰 包括 添加 小 分 子 糖 等 都 发 生 在 内 质 网 和 高 尔 基 体 中 。 这 个 网 络 中 含有 的 其 他 细胞 器 
是 内 体 (endosome) 和 溶 酶 体 (lysosome) ， 蛋 白质 的 降解 发 生 在 其 中 。 

线粒体 (出 现在 所 有 真 核 细胞 中 ) 和 叶绿体 (出 现在 植物 中 〉 与 能量 的 管理 有 关 。 
线粒体 担负 着 基本 的 反应 ， 将 富 含 能 量 的 中 间 媒 介 物 一 一 ATP 提供 给 细胞 。 叶 绿 体 担 
负 着 二 氧化 碳 的 光合 作用 ， 使 得 绿色 植物 能 产生 小 的 含 碳 分 子 作 为 食物 供给 的 一 部 分 。 
叶绿体 的 存在 是 植物 界 细胞 有 别 于 动物 界 细胞 〈 或 其 他 界 细胞 ) 的 主要 特征 之 一 。 

图 1. 10 显示 了 在 典型 情况 下 ， 每 个 细胞 质 隔 室 中 离子 和 小 分 子 浓度 各 有 不 同 。 一 
个 显著 的 差异 是 内 质 网 中 有 着 极 高 的 钙 离 子 浓度 。 男 一 个 事实 是 内 体 和 溶 酶 体 的 pH 远 
远 低 于 细胞 质 。 内 体 大 致 可 以 分 为 两 组 : pH 在 6. 5 一 6. 8 的 是 早 内 体 ， 晚 内 体 中 pH 低 
至 4.5。 相 比 之 下 ， 线 粒 体 基质 的 pH 高 于 细胞 质 ， 如 图 1. 11 总 结 的 。 


Ca 浓度 在 细胞 不 同 隔 室 间 存 在 差异 






图 1. 10 一 个 真 核 细胞 中 的 各 个 隔 室 可 能 有 不 同 的 离子 环境 。 


(关于 细胞 器 的 更 多 细节 和 分 泌 途 径 见 第 3 章 蛋 白质 的 膜 定向 转移 和 第 4 章 蛋 白质 
在 膜 之 间 的 运输 ) 


1.7 细胞 核 含有 遗传 物质 ， 并 有 核 膜 包 力 
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图 1.11 细胞 的 pH Fd. 说 明 不 同 的 细胞 器 有 不 同 的 pH. 


细胞 核 通常 是 真 核 细 胞 中 最 大 的 可 见 隔 室 ， 见 图 1. 12， 它 包含 了 几乎 所 有 的 遗传 
物质 (事实 上 ， 除 了 有 限 数量 的 基因 是 由 线粒体 或 叶绿体 携带 的 之 外 )。 细 胞 核 的 体积 
与 它 包含 的 DNA 总 量 有 关 ， 因 此 它 在 细胞 中 所 占 体积 的 比例 也 变化 很 大 ;典型 的 在 酝 
母 细 胞 中 占 1%~~2%， 在 大 多 数 成 体 动物 细胞 中 约 占 10% ( 见 5. 2 细胞 核 表 型 在 不 同 
细胞 类 型 和 生物 体 中 有 区 别 )。 遗 传 物质 形成 的 团 块 叫做 染色 质 (chromatin)， 集 中 在 
细胞 核 的 一 个 区 域 。 





图 1.12 尽管 核 占 细胞 总 体积 的 比例 随 细胞 类 型 而 不 同 ,， 核 通常 仍然 是 真 核 细 胞 
中 最 大 、 最 引 人 注 目的 隔 室 。 照 片 来 自 于 The Journal of Cell Biology, 1988, 
vol. 107, pp. 101-114， 获 得 Rockefeller 大 学 出 版 社 的 版 权 许可 。 


细胞 核 由 包 膜 (envelope) 包围 ， 包 膜 由 两 层 同 心 的 膜 组 成 ， 即 外 核 膜 和 内 核 膜 ， 
* 14 。 


如 图 1.13 所 示 ( 见 5.6 细胞 核 的 界限 是 核 被 膜 )。 两 层 膜 被 空 腔 分 隔 。 核 膜 外 层 和 内 质 
网 膜 相 连 ， 核 膜 的 腔 也 与 内 质 网 腔 相 通 。 核 膜 内 层 通常 有 网 状 纤维 支持 ， 叫 做 核 纤 层 
(nuclear lamina) ， 它 位 于 核 中 ， 锚 定 在 内 核 膜 上 。 





图 1.13 细胞 核 被 核 膜 包围 ， 核 膜 包 括 内 核 膜 和 外 核 膜 ， 两 层 膜 由 空 腔 


隔 开 ， 这 一 空 腔 与 内 质 网 腔 相 通 。 照 片 得 到 Peterson 癌症 研究 所 Terry 
Allen 的 许可 。 


由 于 小 分 子 在 胞 质 溶胶 和 细胞 核 之 间 自 由 移动 ， 隔 室 的 水 状 环境 是 相同 的 。 然 而 大 
于 40 000Da 的 物质 (对 应 于 小 的 蛋白 质 ) 进出 核 就 必须 通过 核 孔 复合 物 (nuclear pore 
complex) 转运 ， 核 孔 复 合 物 是 埋 在 核 膜 中 的 。 在 电子 显微镜 水 平 上 核 孔 是 核 膜 最 明显 
的 特征 〈 见 5. 9 核 孔 复合 体 是 双向 通道 )。 每 个 核 孔 复合 物 都 有 一 个 中 心 通道 ， 大 于 自 
由 扩散 尺度 的 物质 通过 它们 进出 。 这 使 得 细胞 核 在 和 蛋白质 和 其 他 大 分 子 方面 与 胞 质 溶胶 
有 着 不 同 的 组 成 。 

细胞 核 含 有 特定 功能 的 亚 隔 室 (subcompartment)， 但 是 它们 没有 被 膜 包 围 ( 见 
5. 4 细胞 核 包含 非 膜 界限 的 亚 单 位 )。 核 中 主要 的 亚 隔 室 是 核 仁 (nucleolus)， 在 光学 显 
微 镜 下 可 以 看 到 ， 核 糖 体 RNA 在 这 里 合成 ， 核 糖 体 亚 单位 在 这 里 装配 。 

真 核 细胞 拥有 细胞 核 的 好 处 是 什么 ”核能 够 保护 DNA 并 且 集 中 了 调控 蛋白 和 修复 
HW (repair enzyme)。 人 类 基因 组 比 E. coli 基因 组 大 750 倍 ， 因 此 任何 一 段 特定 的 序列 
都 只 对 应 着 基因 组 的 一 小 部 分 。 这 就 要 求 调控 因子 浓度 更 高 才能 找到 目的 物 。 细 胞 核 帮 
助 将 目的 物 ( 例 如 基因 组 ;和 调节 和 蛋白 限定 在 细胞 中 一 个 更 小 的 范围 内 (例如 细胞 核 )， 
也 能 更 好 地 保护 基因 组 不 受 外 界 伤害 。 

拥有 细胞 核 会 产生 重要 的 后 果 。 图 1.14 显示 了 大 分 子 在 细胞 核 和 细胞 质 之 间 的 运 
输 是 一 个 双向 过 程 。 细 胞 核 中 需要 的 所 有 蛋白质 〈 包 括 复制 和 转录 所 需 的 蛋白 质 ) 必须 
从 细胞 质 运 入 。 相 对 照 的 是 ， 细 胞 核 转 录 而 来 的 mRNA 则 必须 外 运 到 细胞 质 中 ， 因 为 
蛋白 质 合成 装置 是 位 于 细胞 质 中 的 。 这 一 点 和 原核 细胞 中 的 情形 相当 不 同 ， 原 核 细 胞 中 
转录 和 翻译 是 耦 联 的 ， 发 生 在 同时 同 地 。 分 子 进出 细胞 核 的 移动 也 是 调控 的 重要 目标 。 

典型 的 真 核 细胞 都 有 一 个 细胞 核 ， 然 而 也 有 例外 情况 使 得 细胞 有 许多 核 。 这 种 情况 
显著 地 出 现在 昆虫 的 早期 发 育 过 程 中 ， 比 如 果 蝇 ， 当 细胞 核 分 裂 了 多 次 ， 而 细胞 却 没 有 
分 开 时 ， 就 会 形成 合 胞 体 (syncytium) ， 在 一 个 普通 的 细胞 质 中 含有 数 百 个 核 ; 多 核 体 
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图 1.14 RNA 从 细胞 核 转运 到 细胞 质 ， 而 蛋白 质 被 运 进 细 

胞 核 《有 时 又 会 被 运送 出 来 ) 。 
形成 的 另 一 种 情况 就 是 动物 肌肉 细胞 融合 的 时 候 。 另 一 种 极端 ， 就 是 在 一 些 已 特 化 的 细 
胞 类 型 中 ， 比 如 哺乳 动物 的 成 熟 红细胞 缺乏 细胞 核 〈 由 于 注意 到 它们 是 来 自 细胞 的 终 未 
分 化 产物 ， 遂 引发 了 争论 : 究竟 这 样 的 物体 能 不 能 算 作 “细胞 ”? ) 。 


1.8 质 膜 使 细胞 保持 内 稳 态 







nA 
- 质 膜 对 水 的 透 性 高 于 对 离子 的 透 性 。 

透 压 来 自 膜 两 侧 离子 的 差异 。 0 
的 系统 用 来 转运 离子 和 其 他 溶质 进 由 组 胞 。 
维持 一 个 和 外 环境 不 同 的 恒定 内 环境 。 
EH RL AE RSH fui mF mM FEL 





质 膜 实 现 了 完整 细胞 所 需要 的 的 几 项 功能 : 
它 在 一 个 有 限 的 体积 中 包含 着 细胞 内 含 物 。 
它 使 得 细胞 内 部 水 环境 和 外 部 不 同 。 
它 含 有 和 蛋白质 类 复合 物 控制 分 子 进 出 。 
。 它 含 有 细胞 内 部 和 外 环境 之 间 的 信号 传递 系统 。 
膜 的 固有 性 质 使 得 细胞 需要 调控 水 和 离子 的 进出 。 图 1. 15 显示 膜 对 朴 水 化 合 物 具 
有 可 透 过 性 。 对 水 和 离子 溶质 透 过 性 的 不 同 有 一 个 重大 的 后 果 : 这 就 是 产生 了 跨 膜 渗透 
FE (osmotic pressure)， 以 此 对 膜 两 侧 已 溶解 物质 的 浓度 差异 做 出 反应 。 
te 


脂 双 层 的 通 





自己 快速 地 通过 脂 双 层 。 


例如 钠 钾 离 子 穿 过 脂 双 层 扩散 的 速率 大 约 是 水 扩散 速率 的 1/10 "”， 结 果 ， 当 膜 两 
侧 的 离子 浓度 出 现 了 差异 ， 水 便 跨 膜 运动 来 平衡 两 侧 的 离子 浓度 ， 如 图 1. 16 所 示 。 





跨 膜 运动 以 平衡 两 侧 的 溶质 浓度 
图 1.16 水 的 跨 膜 运动 是 在 渗透 压 作用 下 发 生 的 ， 
运动 的 方向 取决 于 膜 两 侧 溶质 的 相对 浓度 。 


如 果 细 胞 没有 控制 溶质 浓度 水 平 的 机 制 ， 当 外 部 的 溶质 浓度 高 于 内 部 或 者 相反 时 ， 
细胞 将 因 渗 透 压 反应 而 发 生 皱 缩 或 膨胀 ， 这 样 ， 细 胞 的 大 小 就 会 随 着 外 界 条 件 而 波动 。 
在 极端 条 件 下 ， 这 会 使 细胞 浓缩 成 无 功能 的 一 团 或 者 胀 破 ， 产 生 致 死 的 后 果 。 

细胞 应 对 这 一 情况 的 发 生 就 是 控制 离子 和 水 穿 过 质 膜 的 运动 。 它 维持 恒定 内 环境 的 
能 力 称 做 内 稳 态 (homeostasis) 。 无 论 是 单 细胞 还 是 多 细胞 生物 ， 这 是 所 有 细胞 都 具备 
的 一 项 重要 功能 。 动 物 细胞 内 稳 态 的 一 项 主要 作用 就 是 通过 平衡 离子 组 成 来 处 理 渗透 压 
问题 ， 避 免 水 分 积累 。 为 了 维持 稳 态 ， 离 子 和 水 分 以 一 种 有 控制 的 方式 进出 细胞 。 

对 于 单 细 胞 生物 来 说 ， 这 是 必需 的 ， 因 为 外 部 环境 可 能 常常 有 大 的 波动 。 对 于 多 细 
胞 生物 来 说 ， 稳 态 使 个 体 的 细胞 维持 和 胞 外 液体 不 同 的 内 部 环境 。 典 型 的 是 细胞 内 部 比 
外 部 环境 的 钾 离 子 浓度 高 ， 而 钠 、 钙 离子 浓度 低 。 

图 1. 17 显示 脂 双 层 中 的 蛋白 质 复合 物 提 供 了 穿 过 膜 的 通道 ， 它 的 存在 使 跨 膜 成 为 


可 能 。 蛋 白质 复合 物 的 外 表面 和 脂 双 层 接触 ， 而 内 表面 围 着 一 个 水 状 的 环境 Caqueous 
e Die 


environment) 。 一 种 离子 或 者 亲 水 蛋 自 可 以 不 接触 脂 双 层 而 穿 过 这 样 的 水 状 通道 。 针 对 
各 种 特定 底 物 的 通道 是 特异 性 的 。 





图 1.17 肉 入 膜 中 的 蛋白 质 复合 物 为 离子 和 小 分 子 由 膜 一 侧 
向 另 一 侧 运输 提供 了 多 水 的 通道 pore) 。 


运送 一 种 离子 穿 膜 的 机 制 取决 于 是 由 高 浓度 向 低 浓度 运输 还 是 相反 的 方向 。 细 胞 内 
外 离子 浓度 的 差异 产生 了 一 个 跨 膜 梯度 。 当 离子 顺 梯度 运动 一 一 即 离 子 从 浓度 高 的 膜 的 
一 侧 流 向 浓度 低 的 另 一 侧 时 一 一 离子 通道 (ion channel) 使 浓度 梯度 得 以 驱动 离子 穿 
膜 。 当 必须 逆 着 浓度 梯度 运输 离子 时 ， 需 要 一 种 载体 蛋白 (carrier protein) ， 它 是 耗 能 
AY I 2. 2 通道 和 载体 是 膜 转 运 蛋白 的 主要 类 型 ) 。 

如 果 通 道 仅仅 是 建造 一 个 水 状 的 跨 膜 通路 ， 两 侧 的 离子 状态 会 很 快 地 达到 平衡 。 为 
了 维持 两 侧 离 子 环境 的 整体 性 〈integrity)， 通 道 平 常 是 关闭 的 ， 仅 在 物质 跨 膜 运输 时 
才 打 开 。 打 开 或 关闭 通道 的 能 力 叫 门 控 (gating)。 图 1.18 显示 门 (gate) 完成 了 构象 
变化 , 使 离子 穿 过 通道 移动 或 者 阻止 它 移动 。 门 能 够 被 小 分 子 配 基 、 电 压 或 温度 控制 。 

除了 控制 溶质 流动 之 处 ， 所 有 的 细胞 都 有 路 膜 转运 水 的 水 孔 蛋白 (aquaporin) (IL 


离子 通道 由 门 控 制 





O 开放 的 通道 允许 高”@ 开关 通道 的 能 力 叫做 门 控 ， 人 @@ 通道 关闭 使 细胞 能 
子 自由 跨 膜 运 动 这 一 过 程 可 以 被 配 基 、 电 压 ] 维持 膜 两 侧 离子 环 
或 温度 控制 境 的 整流 体 性 


号 9 图 1.18 PIR (gating) 控制 离子 通道 开关 的 过 程 。 


ss 


2. 11 选择 性 水 运输 通过 水 孔 蛋白 通道 发 生 )。 水 孔 蛋 白 经 特殊 的 通道 运送 水 分 来 对 渗透 
压 做 出 反应 。 

植物 细胞 以 一 种 不 同 的 方式 应 对 渗透 压 。 在 植物 细胞 中 ,水 在 特殊 的 叫做 液 泡 
(vacuole) 的 隔 室 中 积累 ， 内 部 压力 由 坚硬 的 细胞 壁 承受 ， 事 实 上 这 被 用 于 促使 细胞 膨 
He CUL 17. 10 细胞 膨大 由 液 泡 膨胀 所 驱动 ) 。 


1.9 细胞 中 的 细胞 : DOMUS TUE E TP 
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真 核 细胞 的 三 个 细胞 器 一 一 细胞 核 、 线 粒 体 、 
叶绿体 都 是 有 包 膜 包围 的 。 图 1. 19 显示 它们 是 双 
层 ， 外 膜 朝 向 外 部 空间 ， 它 和 内 膜 之 间 由 一 个 膜 
间 空 间隔 开 ， 内 膜 限 制 着 内 部 的 隔 室 。 所 有 由 双 
层 包 膜 包 被 的 细胞 器 都 含有 遗传 物质 (其 他 有 膜 
包 被 的 细胞 器 都 是 一 层 脂 双 层 膜 包 围 ， 不 含有 遗 
传 物质 )。 

双 层 膜 包 被 隔 室 并 含有 遗传 物质 的 构造 立即 
使 我 们 联想 到 了 原核 细胞 。 这 种 相似 性 为 这 一 观 
点 提供 了 基础 ， 就 是 这 些 隔 室 可 能 由 宿主 细胞 吞 
没 的 原核 细胞 演化 而 来 。 这 类 似 于 内 共生 (endo- 图 1. 19 包 膜 由 双 层 膜 构成 ， 内 膜 通过 
symbiosis) 的 情况 ， 某 种 类 型 的 细菌 进入 真 核 宿主 “ 膜 间 空 间 与 外 膜 隔离 ， 每 层 膜 都 是 脂 双 
细胞 的 胞 质 ， 并 在 细胞 质 中 生存 。 因 此 ， 这 个 细 T 
胞 器 进化 的 模型 叫做 内 共生 学 说 (endosymbiotic theory) 。 

图 1. 20 展示 的 一 个 模型 表现 了 当 一 个 细胞 吞食 另 一 个 细胞 后 ， 细 胞 器 在 进化 期 间 
可 能 是 怎样 产生 的 。 被 吞食 的 细胞 被 两 层 膜 包围 : 一 层 是 它 自 己 的 ， 另 一 层 是 吞食 细胞 
的 。 从 吞食 细胞 的 质 膜 脱 离 下 来 进入 细胞 内 部 就 成 了 一 个 带 双 层 包 膜 的 隔 室 。 

如 果 被 吞食 的 细胞 赋予 宿主 一 种 新 的 能 力 ， 比 如 进行 光合 作用 的 能 力 ， 就 可 能 导致 
线粒体 和 叶绿体 的 发 生 。 在 适当 的 时 候 ， 被 吞食 的 细胞 会 形 失 它 不 再 需要 的 功能 ， 因 为 
周围 的 细胞 质 已 经 提供 了 这 些 功能 ， 并 且 它 会 逐渐 特 化 成 专门 为 宿主 提供 所 需 功能 的 细 
fat. 

线粒体 和 叶绿体 比 独立 生活 的 细菌 少 很 多 基因 ， 并 且 已 经 丢失 了 独立 生活 所 必需 的 
很 多 遗传 功能 (比如 为 代谢 途径 编码 )。 事 实 上 ， 大 多 数 为 细胞 器 编码 的 基因 现在 定位 
在 细胞 核 〈 和 蛋白 质 在 胞 质 中 合成 ， 再 运输 到 细胞 器 ) 。 这 些 基因 一 定 是 在 内 共生 事件 发 
生 后 的 某 一 时 间 从 细胞 器 转移 到 细胞 核 里 的 。 

我 们 可 以 通过 对 比 相 同 基因 在 不 同 物种 中 的 定位 来 追踪 细胞 核 和 细胞 质 之 间 的 物质 
交换 。 从 最 初 的 吞 哈 事 件 以 来 ， 大 多 数 细 胞 器 基因 组 和 核 基因 组 之 间 的 遗传 信息 交换 都 
是 向 核 基因 组 的 功能 转移 ， 尽 管 也 可 能 有 朝 另 一 个 方向 的 转移 COLMBIO:: 10003). 

线粒体 和 叶绿体 这 两 个 细胞 器 都 保持 了 表达 自己 的 遗传 信息 ， 合 成 一 部 分 蛋白 质 的 
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图 1.20 双 层 膜 包 被 的 细胞 器 可 能 起 源 于 一 个 细胞 吞 
食 另 一 个 细胞 。 


能 力 。 事 实 上 ， 线 粒 体 和 叶绿体 内 共生 起 源 的 最 好 证 据 在 于 它们 的 基因 表达 系统 。 这 两 
种 细胞 器 的 表达 系统 都 与 现代 原核 细胞 亲缘 很 近 ， 而 与 真 核 表 达 系 统 关 系 较 远 。 序 列 相 
似 性 说 明 线 粒 体 和 叶绿体 是 分 别 进化 的 。 线 粒 体 和 a 紫 细菌 同 源 ， 而 叶绿体 似乎 和 蓝 细 
菌 最 为 接近 。 

和 细菌 的 亲缘 关系 也 能 从 细胞 器 的 增殖 方式 上 看 出 来 。 线粒体 和 叶绿体 的 分 裂 方 式 
很 像 细 菌 ， 都 是 通过 膜 内 陷 造 成 内 部 的 分 裂 。 分 裂 中 用 到 的 组 件 也 和 细菌 的 有 关系 。 

细胞 核 的 起 源 就 不 那么 明显 了 。 可 能 在 真 核 生 物 进 化 的 早期 ， 一 个 原核 细胞 吞食 了 
男 一 个 ， 被 吞食 细胞 接管 了 结合 体 (combined unit) 的 遗传 功能 。 再 一 次 被 赋予 了 基 
因 表 达 这 种 装置 的 性 质 ， 使 得 真 核 细胞 和 十 菌 彼此 的 相关 性 要 高 于 和 细菌 的 相关 性 。 但 
是 真 核 生 物 也 有 和 细菌 相关 的 基因 ， 大 多 数 是 和 代谢 功能 相关 的 。 一 种 可 能 性 是 真 核 细 
胞 经 融合 事件 起 源 ， 涉 及 细菌 和 古 菌 ， 两 者 的 基因 最 终 被 整合 进 由 被 吞食 细胞 形成 
的 核 。 


1.10 DNA 是 细胞 的 遗传 物质 ， 但 是 还 有 其 他 形式 的 遗传 信息 






DNA 双 螺 旋 带 有 活 细胞 的 所 有 基本 遗传 信息 。 对 细菌 和 古 菌 来 说 ， 所 有 的 遗传 信 
息 都 是 由 一 条 染色 体 携带 的 。 对 于 真 核 生物 ， 所 有 的 基因 都 在 核 染色 体 中 ， 少 数 的 序列 
. 20 。 


信息 由 线粒体 和 叶绿体 〈 植 物 细胞 ) 携带 。 

DNA 也 可 以 是 病毒 的 遗传 物质 ， 但 是 一 些 病毒 用 RNA。 所 有 的 病毒 都 用 蛋白 外 壳 
(protein coat) 包 庄 遗传 物质 。 病 毒 当 然 不 是 活 的 有 机 体 (living organism), ， 但 是 在 感 
染 细胞 时 它 有 跟 宿 主 细胞 体系 一 样 的 遗传 学 功能 。 

细胞 也 能 保存 不 是 由 DNA 序列 携带 的 信息 。 这 叫 表 观 遗 传 (epigenetic inheri- 
tance) HA (OXLMBIO: 1-000240 。 这 一 概念 是 指 两 个 细胞 有 不 同 的 表 型 ， 虽 然 在 控制 
同一 表 型 的 位 点 上 DNA 序列 相同 。 

在 “疯牛病 ”(mad cow) 中 起 作用 的 蛋白 质 类 物质 是 表 观 遗传 现象 的 一 个 例证 〈 见 
MBIO!120005), Fd 1.21 显示 了 PrP 蛋白 既 能 以 简单 的 可 溶 状态 存在 ， 又 能 获得 不 同 
的 构象 形成 大 的 自 聚 物 (self-perpetuating)。 这 些 自 聚 物 是 疾病 的 起 因 。 它 们 是 自我 生 
存 的 ， 因 为 它们 能 促使 新 合成 的 PrP 蛋白 获得 可 聚集 构象 。 类 似 的 作用 也 发 生 在 酵母 
中 ， 这 种 表 观 遗传 现象 分 布 相当 广泛 〈( 见 MBIO: 1530006) 。 在 这 些 情况 下 ， 表 型 由 是 否 
存在 先前 的 聚合 物 决定 ， 而 不 是 由 编码 这 些 蛋 白质 的 基因 序列 决定 的 。 


蛋白 质 聚 集 可 引起 人 类 疾病 


PrP 可 获得 不 同 的 构象 


错误 折叠 的 形式 能 
诱导 正常 的 PrP 改 
变 自身 构象 


J ARMARE 


集 引 起 疾病 





VPA 1.21 PrP 能 以 可 溶性 蛋白 状态 存在 ， 或 者 以 另 一 种 构象 
形成 聚合 物 。 这 些 聚 合 物 又 引起 新 合成 的 PrP 蛋白 采取 与 它们 
同样 的 构象 。 


我 们 不 知道 细胞 除了 DNA 序列 之 外 是 否 还 需要 其 他 形式 的 信息 。 如 果 我 们 能 够 读 
出 编码 所 有 蛋白 质 的 DNA 序列 ， 它 们 能 够 相互 作用 ， 形 成 所 有 的 细胞 结构 和 功能 么 ? 
如 果 不 能 ， 使 新 细胞 从 先前 存在 的 细胞 中 发 生 的 未 看 到 的 信息 本 质 究竟 是 什么 ? 是 否 需 
要 先前 存在 的 结构 作 模 板 来 组 装 细胞 结构 〈 见 1. 19 细胞 结构 定位 的 重要 性 )? 
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RCK 域 结构 ， 提 出 了 一 个 Ca^" 如何 门 控 通道 的 模型 。 在 这 个 模型 中 ，Ca2+ 结合 所 释放 
的 自由 能 被 用 来 向 外 移动 RCK 域 ， 这 可 以 引起 内 部 螺旋 分 开 和 细胞 内 侧 的 孔道 扩 宽 。 

电压 依赖 的 K' 通道 是 电压 依赖 的 阳离子 通道 家 族 的 成 员 ， 这 个 家 族 包括 Nat 通道 
和 Ca 通道 。 这 些 通道 是 高 度 敏感 的 ， 在 应 答 膜 电压 细小 变化 时 打开 。 一 个 通道 怎样 
“感觉 ” 膜 电 压 并 把 它 转 化 成 从 闭合 到 开放 构象 的 运动 ? 所 有 的 电压 依赖 阳离子 通道 都 
有 含 六 个 跨 膜 区 段 的 亚 基 (图 2.7)。 每 一 个 亚 基 的 头 四 个 跨 膜 区 段 (S1~S4) 形成 一 
个 电压 敏感 的 模块 ， 来 控制 孔道 的 打开 和 关闭 。 每 个 S4 区 段 都 有 几 个 带 正 电荷 的 精 氨 
酸 残 基 〈4 一 ?， 取 决 于 通道 类 型 )， 被 称 为 门 控 电荷 ， 它 感觉 膜 电场 的 变化 。 每 个 通道 
大 量 的 门 控 电 荷 使 应 答 膜 电压 的 微小 变化 时 ， 离 子 传导 陡然 增加 ， 如 图 2. 14 所 显示 的 
电压 门 K “通道 那样 。 


k 通道 的 电压 感受 模型 


-100 -50 0 
膜 电 压 (mV) 





图 2. 14 KK 通道 感受 的 电压 怎样 被 转换 成 通道 开放 的 三 种 不 同 的 模型 。S4 跨 膜 
螺旋 是 电压 敏感 区 域 (S1~S4) 的 正 电 荷 跨 膜 区 段 。 示意 图 展示 的 是 四 聚 体 通 
道 的 剖面 图 ， 每 个 通道 的 四 个 S4 只 展示 了 两 个 。 


已 经 显示 了 在 S4 区 段 检测 到 的 膜 电位 的 正 向 变化 引起 电压 传 感 模 块 (voltage sen- 
sor module) 的 运动 ， 它 施加 一 种 力 推动 内 部 孔道 螺旋 相互 分 开 。 但 是 ， 还 不 是 很 明白 
电压 传感器 〈vyoltage-sensor) 的 运动 怎样 引起 通道 的 开放 。 有 三 个 模型 来 解释 应 答 膜 电 
场 的 电荷 时 ， 电 压 传感器 如 何 运 动 (图 2. 14) 。 一 个 模型 是 横 跨 膜 宽 的 带 正 电 荷 的 S4 
区 段 的 运动 引起 通道 开放 。 第 二 个 模型 的 提出 是 基于 电压 依赖 的 K 通道 的 晶体 结构 。 
在 这 个 模型 中 ， 孔 区 域 被 四 个 带 有 可 抒 曲 贸 链 的 电压 传感器 “ 奖 ” (paddle) 包围 ， 使 
桨 能 够 跨 膜 移动 。 每 一 个 桨 包括 一 个 来 自 S3 和 S4 区 段 的 螺旋 -转角 -螺旋 。 第 三 个 模型 
提出 ， 与 跨 膜 的 位 移 相反 ， 电 压 传感器 的 SA 区 段 在 枢 轴 上 转动 (pivot) 来 打开 和 关闭 
通道 。 这 个 运动 使 人 联想 起 转运 蛋白 的 构象 改变 ( 见 2.15 同 向 转运 体 和 反 向 转运 体 介 
叶 耦 联 转运 ， 通 道 调控 的 另 一 个 普遍 机 制 的 细节 见 2. 25 补充 ， 大 部 分 K+ 通道 都 经 历 
整流 ) 。 
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(NHE), 质子 ( 酸 ) 被 分 泌 进 腔 过 滤液 ， 与 等 量 的 碳酸 氢 碱 等 价 物 (bicarbonate base 
equivalent) 的 转运 耦 联 ， 碳 酸 氢 碱 经 由 近 端 小 管 基底 处 侧 膜 上 的 Na / HCO; 共 转 运 
体 进入 血液 ;从 细胞 中 耦 联 分 泌 的 H+ 和 HCO; ， 是 电 中 性 的 ， 对 于 分 泌 非 挥发 性 酸 等 
价 物 进 入 尿 液 〈 和 贡献 于 代谢 酸 的 内 稳 态 ) 来 说 是 一 种 重要 的 机 制 。 净 效应 就 是 从 血浆 滤 
液 中 以 CO, 的 形式 重 吸收 碳酸 氢 盐 ， 然 后 作为 HCO; ” 跨 项 膜 转运 进 血 浆 。 同 时 ， 
NHE 通过 近 端 小 管 初段 从 血浆 滤液 中 大 量 重 吸收 Nat; Nat 然后 被 转运 回血 浆 。 近 端 
小 管 酸 调节 及 重 吸 收 的 一 个 关键 要 素 是 基底 外 侧 膜 上 的 Na* / K+1-ATPase。 总 地 来 说 ， 
H+ 外 排 和 Nat 跨 顶 膜 进入 细胞 是 由 特殊 的 同 向 和 反 向 转运 蛋白 介 导 的 。 


HE Pe AR th Se Be A Ls A 


HCO; 被 转 
运 出 细胞 ， 
进入 血液 





图 2.44 在 肾脏 和 胰腺 中 ， 碳 酸 氢 盐 跨 上 皮 细 胞 膜 转 运 的 模型 。 


与 肾脏 相 比 ， 在 胰腺 或 其 他 的 分 泌 器 官 中 ， 上 皮 细 胞 是 跨 顶 膜 分 泌 碳酸 氨 盐 。 在 分 
泌 器 官 中 ， 向 内 的 Na+ 梯 度 驱动 HCO 以 1 个 Na+ 对 1 个 或 更 多 HCO; 的 化 学 计量 方 
式 共 转运 进 细胞 中 ( 见 图 2. 44)。 在 胰腺 中 ， 基 底 外 侧 膜 上 的 Na* /HCO; 共 转 运 体 介 
导 从 血浆 中 吸收 碳酸 氢 盐 ， 碳 酸 酥 酶 催化 产生 HCO; ， 碳 酸 氢 盐 通过 顶 膜 上 的 一 个 
CL /HCO; 交换 器 被 转运 进 消 化 道 。 胰 腺 和 十 二 指 肠 的 分 泌 在 缓冲 来 自 胃 的 酸 (胃酸 ) 
以 及 重要 的 消化 酶 激活 方面 发 挥 了 重要 作用 。 肾 脏 和 胰腺 表达 不 同 的 Na /HCO; 共 转 
运 体 蜡 构 体 。 图 2. 45 展示 了 由 序列 分 析 得 出 的 这 些 共 转运 体 的 拓扑 结构 。 
Nat /H+ 交 换 器 是 质 膜 和 胞 内 细胞 器 上 的 膜 内 在 蛋白 〈integral membrane pro- 
，tein)。 除 了 调节 细胞 内 pH 外 ; 它 还 在 细胞 体积 调节 、 电 解 质 的 系统 控制 、 酸 代谢 ， 以 


及 液体 体积 内 稳 态 方面 发 挥 着 重要 作用 。Na+ /HT+ 交换 器 催化 Na 和 H 顺 着 它们 各 目 
à, 9f. 


细胞 器 的 膜 融合 ， 释 放 包 在 其 中 的 蛋白 质 

分 泌 途 径 有 一 个 重要 的 特征 ， 就 是 这 些 细胞 器 内 腔 (lumen) 的 环境 在 许多 方面 与 
细胞 外 部 环境 相似 [细胞 器 被 认为 是 由 特 化 为 专门 分 泌 蛋 白质 的 细胞 膜 内 陷 演 化 而 来 ， 
分 泌 性 蛋白 被 “ 拧 下 ”(pinched off) 进入 胞 内 的 小 泡 ]。 照 此 ， 最 终 必须 被 分 泌 出 去 的 
和 蛋白质 将 能 够 在 细胞 内 折 又 ， 但 是 进行 折 琶 是 在 一 个 与 这 些 蛋 白质 最 终 将 去 的 地 方 相 类 
WHA CRATE: 与 细胞 外 相似 的 环境 ， 即 内 质 网 腔 )， 如 图 3. 3 所 示 。 


分 泌 途 径 可 能 的 演化 过 程 


可 能 的 中 间 过 程 


DWE A HR 跨 过 质 膜 特 化 形成 一 蛋白 分 泌 前 穿 
跨 过 细胞 膜 分 小 的 区 域 分 泌 内 部 细胞 器 过 几 个 细胞 器 





图 3.3 ”分泌 途 径 中 的 细胞 器 可 能 由 特 化 为 专用 于 蛋白 质 分 泌 的 质 膜 区 段 内 化 并 演进 而 来 。 真 核 细 
胞 中 的 蛋白 质 没有 直接 跨 过 质 膜 分 泌 ， 而 是 先 被 转移 到 ER 腔 中 ， 这 里 的 环境 与 细胞 外 的 环境 相似 。 


本 章 主要 集中 于 蛋白 质 在 细胞 内 各 种 细胞 器 和 膜 之 中 定位 的 起 始 事件 。 由 于 几乎 所 
有 和 蛋白 质 都 在 细胞 液 中 合成 ， 这 些 起 始 事件 都 发 生 在 直接 输入 蛋白 质 的 细胞 器 的 膜 上 ， 
如 内 质 网 、 线 粒 体 、 叶 绿 体 以 及 过 氧化 物 酶 体 膜 。 细 胞 器 必须 正确 区 分 所 需 输 入 的 蛋白 
质 与 细胞 液 中 其 他 的 蛋白 质 ， 并 运送 它们 跨 过 细胞 器 膜 或 进入 膜 内 ， 这 一 过 程 被 称 为 蛋 
白质 易 位 (protein translocation) 。 本 章 还 描述 了 内 质 网 在 准备 蛋白 质 中 发 挥 的 特殊 作 
用 ， 这 些 重 白质 将 经 分 泌 途 径 分 配 到 其 他 能 进去 的 部 位 ， 还 描述 了 内 质 网 进行 的 各 种 其 
他 功能 活动 。 至 于 和 蛋白质 怎样 通过 分 泌 途 径 ， 以 及 怎样 在 高 尔 基体 内 分 选 以 便 将 蛋白 质 
投放 到 特定 部 位 ， 将 在 第 4 章 蛋 白质 在 膜 之 间 的 运输 中 讨论 。 


3,2 mt ee ee (概述 ) 
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失 能 被 细胞 耐 受 。 | 
3.18 蛋白 质 组 装 成 复合 物 的 过 程 受到 监控 





除了 折 笃 以 外 ， 一 些 蛋 白质 必须 组 装 成 复合 物 。 大 多 数 多 聚 体 分 泌 性 蛋白 或 膜 蛋白 
都 在 ER 中 组 装 ， 这 给 质量 控制 过 程 又 增添 了 额外 的 复杂 性 。 影 响 蛋 白质 折合 的 同类 分 
子 之 间 的 相互 作用 : 玖 水 相互 作用 、 二 硫 键 化 和 离子 相互 作用 ， 也 会 驱动 寒 从 化 发 生 。 
结果 ;协助 蛋白 质 折 徐 的 同一 种 ER 机 构 (machinery) 也 监视 着 蛋白 质 的 组 装 。 没 有 
组 装 时 ， 许 多 蛋白 质 与 特异 的 蛋白 伴侣 相 联 系 而 被 阻 留 在 ER 内 部 。 例 如 ， 免 疫 球 蛋白 
的 重 链 在 与 功能 性 轻 链 分 子 相连 之 前 会 一 直 结 合 在 BiP 上 。 这 就 保证 了 没有 组 装 好 的 重 
链 留 在 ER 中 ， 只 有 完全 组 装 好 的 抗体 才能 出 ER REA. SET SED CR ER 
(thiol-mediated retention) 也 用 于 将 未 组 装 的 蛋白 质 留 在 ER 中 。 在 寡 聚 体 中 形成 分 子 
间 二 硫 键 的 特异 性 半 胱 氨 酸 残 基 也 作为 某 些 蛋 白质 组 装 状态 的 指 征 受到 了 监视 。 人 们 认 
yA EERIE RAE, 这 些 半 胱 氨 酸 就 会 与 PDI 家 族 成 员 之 间 形 成 分 子 间 三 硫 键 ， 
导致 没有 完全 组 装 好 的 蛋白 质 滞留 在 ER 中 。 最 终 ， 某 些 蛋 白质 在 它们 的 初级 结构 上 带 
有 独特 的 ER 滞留 信号 : 当 蛋 白质 正确 组 装 时 ， 这 些 信 号 就 会 被 掩盖 起 来 ， 从 而 使 它们 
BSF ER, Win, T AULEM a 链 的 跨 膜 结构 域 除非 成 为 完全 组 装 好 的 多 聚 受 体 的 
二 部 分 ， 否 则 就 会 停留 在 ER 中 。 

除了 已 经 描述 过 的 这 些 过 程 之 外 ， 还 有 其 他 更 多 的 底 物 特异 性 质量 控制 形式 在 ER 
腔 中 工作 。 例 如 ， 腊 氨 酰 44- 羟 化 酶 (P4H)〉 和 Hsp47 特异 性 地 参与 了 前 胶原 《procol- 
lagen) 的 折 共 和 组 装 ， 折 又 成 胶原 家 族 成 员 特 有 的 三 螺旋 结构 OL 15. 3 胶原 蛋白 支撑 
着 组 织 结 构 )。 底 物 特异 性 质量 控制 蛋白 常常 以 目前 还 不 清楚 的 途径 协助 蛋白 质 的 折 苹 
和 分 泌 。 

新 生 蛋 白 在 其 成 熟 与 组 装 过 程 中 常常 与 不 止 一 种 陪伴 系统 (chaperoning system) 
相互 作用 由 于 蛋白 质 上 的 空间 有 限 ， 每 一 种 反应 只 能 瞬间 进行 。 结果， 蛋白 质 在 离开 
ER: 之 前 可 能 要 在 各 个 陪伴 系统 之 间 穿 梭 ; 与 蛋白 质 相 互 作用 的 特定 因子 ， 以 及 和 蛋白质 
与 那些 因子 相互 作用 的 顺序 随 着 底 物 的 不 同 而 不 同 , 可 能 依赖 于 氨基 酸 序列 。 例 如 ， 在 
N 端 有 糖 基 化 位 点 的 蛋白 质 常 常 首先 与 钙 联 结 蛋白 或 钙 网 织 蛋 白 相 互 作 用 。 那 些 糖 基 
化 位 点 在 序列 中 靠 后 的 蛋 和 白质， 可 能 在 进入 钙 联 结 蛋 自 / 钙 网 织 蛋 白 途 径 之 前 改 为 与 
BIP 相互 作用 。 因为 一 些 不 同 的 质量 控制 体系 能 够 引导 同一 个 蛋白 质 的 折 又 ， 从 而 阻止 
蛋白 质 进 入 单一 的 途径 二 一 例如 ， 可 以 通过 删除 糖 基 化 位 点 或 删除 半 胱 氨 酸 残 基 一 一 
故 通常 并 不 妨碍 蛋白 质 被 折 大 和 分 泌 出 去 。 

尽管 许多 在 ER 中 介 导 质量 控制 的 蛋白 质 已 经 被 鉴定 ， 但 是 它们 作用 的 分 子 机 制 大 
多 仍 不 知道 。 目 前 清楚 的 是 它们 能 够 辨认 出 没有 正确 折 丢 的 蛋白 质 ， 但 不 清楚 被 辨认 的 
蛋白 质 的 性 质 。 未 折叠 的 蛋白 质 看 来 很 容易 辨认 ， 但 是 错误 折叠 的 蛋白 质 是 怎样 从 那些 
正确 折 秋 的 蛋白 质 中 辨别 出 来 的 ? 特别 是 ，UGGT 是 怎样 做 这 种 辨别 的 ? 怎样 将 正确 
寡 聚 体 化 的 蛋白 质 与 不 恰当 地 聚 集 的 蛋白 质 区 别 开 呢 ? 在 完全 明白 ER 的 工作 中 质量 控 
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它 同类 的 tt SNARE 的 脂 质 体 融合 。 这 一 结果 提示 SNARE 蛋白 对 于 体外 融合 是 充分 条 
件 。 然 而 不 清楚 在 体内 是 否 还 需要 其 他 蛋白质 。 


SNARE 循环 





图 4.32 v-SNARE 在 供 者 膜 和 受 者 膜 之 间 的 循环 。 进 入 运输 小 泡 的 v- 
SNARE 与 靶 膜 上 的 t+ SNARE 相互 作用 。 这 种 相互 作用 使 膜 靠 近 ， 导 致 
融合 。 融 合 之 后 ，SNARE 对 被 NSF/SNAP 解 开 ， 这 个 反应 需要 ATP 


水 解 9 v-SNARE 返 回 供 者 膜 。 


SNARE 复合 体 的 晶体 结构 显示 ， 卷 曲 螺 旋 区 域 是 由 四 条 螺 线 构成 的 一 束 。vV 
SNARE 提供 一 条 螺 线 ，t- SNARE 提供 三 条 。 如 图 4.33 ( 见 图 版 所 示 ， 神 经 细胞 的 


NARE 复 合 物 结构 的 模型 


SNARE 复 合 物 
突 触 融合 蛋白 





图 4.33 小 泡 停泊 时 SNARE 和 蛋白 的 方位 模型 。 模 型 基于 X 射线 显示 的 SNARE 
蛋白 胞 质 区 域 的 结构 ， 它 形成 4 螺旋 线束 。 这 里 tSNARE 是 突 触 融 合 蛋 白 (syn- 
taxin) 和 SNAP-25; v-SNARE 是 synaptobrevin。 据 推断 它们 插入 膜 。 褐 色 的 绞 
绳 被 认为 是 两 根 SNAP-25 之 间 的 连接 。 引 自 Sutton, R. B. , etal. Nature. 1998. 
395: 347-353, 
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物 ， 如 核糖 体 和 mRNA 蛋白 复合 物 如 何 转运 。 


FG 重复 片段 在 核 孔 蛋白 带 有 FG 结合 位 点 的 运载 体 
的 网 眼中 相互 作用 很 弱 选择 性 分 配 穿 过 NPC 





5.37 选择 阶段 模型 认为 FG 重复 序列 阻止 大 多 数 蛋 白 
质 在 NPC 中 迁移 。 包 含 FG 重复 结合 位 点 的 蛋白 质 可 以 干 
扰 内 部 的 相互 作用 并 穿 过 NPC. 


借助 荧光 显微镜 的 新 生物 物理 方法 开始 探测 单个 分 子 ， 并 且 这 些 方法 正在 被 应 用 到 
细胞 核 转 运 的 研究 中 。 这 些 研究 表明 ， 通 过 NPC 通道 的 运动 非常 快 (平均 10 ms), X 
多 数 核 孔 蛋白 运输 物 复合 体 的 运动 在 NPC 通道 是 随机 的 ， 并 且 速 率 限制 步 又 可 能 脱离 
中 央 通 道 进入 细胞 核 。 这 些 研究 还 说 明 一 个 NPC 可 以 同时 运输 至 少 十 个 底 物 分 子 CRI 
它们 的 受 体 )， 并 且 一 个 NPC 每 秒 可 以 转运 约 1000 个 分 子 。 


5.17 可 调控 的 细胞 核 运 输 








在 真 核 生物 中 核 被 膜 的 存在 在 一 定 水 平 上 使 基因 表达 和 细胞 周期 得 以 调控 ， 这 在 原 
核 生 物 中 是 不 可 能 的 。 蛋 白质 输入 和 输出 都 是 可 调控 的 。 对 于 核 运输 调控 的 重要 性 有 许 
多 例子 。 细 胞 通过 对 转录 因子 在 细胞 核 和 细胞 质 之 间 运 动 的 调控 来 控制 转录 ， 从 而 实现 
对 应 激 和 生长 控制 信号 的 应 答 。 例 如 ,通过 调控 周期 性 和 非 周期 性 〈 永 恒 ) 转录 因子 的 
核 转运 来 控制 生理 节律 。 此 外 ， 在 细胞 核 和 细胞 质 之 间 和 蛋白 激酶 及 其 调节 子 的 运动 对 于 
推动 细胞 周期 的 行进 和 外 界 刺激 的 应 答 是 非常 重要 的 。 

可 以 在 多 个 水 平 上 调控 蛋白 质 的 人 核 和 出 核 。 第 一 ， 和 运输 物质 与 转运 受 体 之 间 的 相 
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DNA, 这 些 超 螺 旋 可 以 通过 DNAase 的 切割 产生 切口 ,虽然 DNA 保持 着 10nm 粗细 丝 
状 结构 形式 。 这 说 明 超 螺 旋 的 引入 是 通过 纤维 在 空间 上 的 排列 实现 的 ,并 表现 出 现 有 的 
转 矩 (torsion ) 。 

超 螺旋 的 完全 松 开 需 要 在 每 85kb 范围 内 
产生 一 个 切口 ,这 可 以 用 于 鉴定 “闭合 (closed)” 
Ed DNA 的 平均 长 度 。 这 个 区 域 可 以 包含 一 个 类 似 
于 在 自然 状态 的 细菌 基因 组 中 所 鉴定 出 来 的 社 
环 或 结构 域 。 当 主要 的 蛋白 质 从 有 丝 分 裂 染 色 
体 中 提取 出 来 后 ,就 可 直接 看 见 祥 环 结构 。 所 获 
得 的 复合 体 包 含 与 约 8% 的 原 蛋 白质 成 分 结合 
的 DNA。 如 图 6.8 所 示 , 去 除 蛋 白质 的 染色 体 
表现 为 中 心 支架 (scaffold) 外 围绕 着 DNA AR 
结构 (a halo of DNA) 的 形式 。 

中 期 染色 体 支 架 包 括 密集 的 丝 状 网 络 ， 

DNA 丝 从 支架 发 散 出 来 ,表现 为 平均 长 度 为 
10~30pm(30~ 90kb) AY FAR £& HAA. DNA 
可 以 被 消化 而 不 影响 支架 的 完整 性 一 一 支架 中 
包括 一 套 特殊 的 蛋白 质 。 这 说 明了 染色 体 的 组 
织 形式 一 一 大 约 60kb 的 DNA 环 状 丝 锚 定 在 一 
个 中 央 蛋 白质 支架 上 。 
图 6.8 去 除 组 蛋白 的 染色 体 包含 着 一 个 蛋 。 。 在 表 观 上 ;染色 体 支架 类 似 于 有 丝 分 裂 中 的 
PURSE DNA 祥 环 锚 定 在 支架 上 。 照片 由 对 姐妹 染色 单 体 . 姐妹 支架 通常 是 紧密 联结 
HEE PS BLAS AS Ubick K, LaemmlisiB. (o io ge ey Fy “a ee 
起 。 那 么 这 种 结构 是 保持 有 丝 分 裂 染 色 体形 状 的 原因 吗 ? 它 是 由 于 将 通常 在 间 期 染色 质 
的 中 保护 祥 环 碱 基 的 蛋白 质 组 分 联系 在 一 起 而 产生 的 吗 ? 


6.5- 特定 的 序列 使 DNA 附着 到 间 期 核 基质 上 











DNA 是 经 由 特定 的 序列 被 束缚 在 支架 上 吗 ? DNA 在 间 期 细胞 核 中 附着 于 和 蛋白质 结 
构 上 被 称 为 MAR (matrix attachment region ,基质 附着 区 ) 的 位 点 上 。 它们 有 时 也 被 称 为 
SAR(scaffold attachment region, 支 架 附着 区 ) 。 在 间 期 细胞 中 这 些 位 点 所 结合 的 结构 的 
本 质 还 不 清楚 。 染 色 质 常常 附着 在 一 种 基质 上 ,并 且 已 经 有 很 多 迹象 表明 这 种 附着 对 于 
转录 或 复制 是 必需 的 。 当 细胞 核 的 蛋白 质 被 去 除 后 ,DNA 即 从 一 个 残留 的 蛋白 质 结构 中 
以 多 环 纤维 形态 伸 出 来 。 但 是 ,对 在 这 种 试验 体系 中 发 现 的 蛋白 质 与 完整 细胞 的 结构 元 
件 之 间 的 联系 的 探讨 还 没有 成 功 。 


那么 ,是 否 有 特别 的 DNA 区 域 与 基质 相连 接 呢 ? 图 6. 9 总 结 了 相关 的 体内 和 体外 
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我 们 知道 ,在 体外 不 管 对 于 什么 样 的 DNA 序列 , 核 小 体 都 可 以 重组 ,但 是 这 并 不 意 
味 着 它们 在 体内 的 形成 也 不 依赖 于 序列 。 在 体内 ;是 否 始终 有 一 个 与 核 小 体 拓扑 学 特性 
有 关 的 特殊 DNA 序列 位 于 一 定 的 位 置 ? 或 者 , 核 小 体 随机 地 排列 在 DNA 上 ,所 以 一 段 
特殊 的 序列 可 以 位 于 任何 位 置 (例如 ,在 基因 组 的 一 个 拷贝 上 位 于 核心 区 域 ,在 另 一 个 拷 
贝 上 位 于 连接 区 域 )? 

要 研究 这 个 问题 ,使 用 一 个 确定 序列 的 DNA 是 必要 的 ;或 者 更 确切 地 说 ,我 们 需要 
确定 一 个 与 核 小 体 在 DNA 上 的 特定 点 相关 的 位 置 。 图 6. 52 表明 了 用 于 达到 这 个 目的 
程序 的 原理 。 


© 
微 球菌 核酸 酶 
释放 单 体 


C 限制 性 栈 
a 在 靶 序 列 
ee 将 DNA 切 开 

i 





6.52 BI MATE HOKE BR ti Pe ur n E F A BR ok 
球菌 核酸 酶 酶 切 的 连接 DNA 位 点 的 独特 的 位 置 。 
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”浓缩 素 沿 着 轴 心 扩展 


NA 的 环 状 结构 





图 6. 90 粘连 素 可 以 通过 分 子 内 连接 形成 二 聚 图 6.91 浓缩 素 沿 着 整 条 有 丝 分 裂 的 长 度 
体 , 然 后 再 在 头 部 和 铵 链 区 连接 ,形成 多 聚 体 。 这 定位 。 图 中 红色 的 是 DNA, 黄 色 的 是 浓缩 
样 的 一 个 结构 可 以 通过 将 两 个 DNA 分 子 包 围 起 素 。 照 片 由 冷泉 港 实验 室 的 Ana Losada 和 
来 而 将 它们 容纳 在 一 起 。 Tatsuya Hirano 惠 赠 。 


SMC 亚 单位 的 磷酸 化 控制 。 我 们 还 不 清楚 这 同 染色 质 其 他 修饰 (如 组 蛋白 磷酸 化 ) 之 间 
的 联系 。 在 有 丝 分 裂 时 期 浓缩 素 复 合体 的 特异 活化 让 我 们 不 禁 想 问 , 它 是 否 也 参与 间 期 
异 染 色 质 的 形成 ? 

在 其 他 类 型 的 剂量 补偿 效应 中 也 有 普遍 的 变化 。 在 果 蝇 中 ,在 雄性 中 发 现 一 种 蛋白 
复合 体 ,定位 于 X 染 色 体 上 。 在 秀丽 新 小 杆 线 虫 中 ,在 XX 胚胎 中 ,有 一 种 蛋白 复合 体 与 
两 条 X 染色 体 都 相 联系 。 但 是 ,在 XO 胚胎 的 核 中 ,这 一 蛋白 组 分 保持 弥散 的 分 布 状态 。 
这 一 蛋白 复合 体 含 有 SMC 核心 ,并 同 其 他 物种 中 与 有 丝 分 裂 相 关 的 浓缩 素 复合 体 相 类 
似 。 这 表明 其 在 使 染色 体 表现 为 更 高 压缩 比 的 失 活 形态 中 具有 结构 性 的 作用 。X 染色 体 
上 的 很 多 位 点 对 于 复合 体 在 染色 体 上 完全 地 分 布 是 必需 的 。 复 合体 先 同 这 些 位 点 相 结 
合 ,然后 在 染色 体 上 扩展 ,使 蛋白 复合 体 更 彻底 地 覆盖 染色 体 。 

在 染色 质 活性 与 组 蛋白 乙酰 化 之 间 存 在 一 个 普遍 的 联系 ,特别 是 在 组 蛋白 H3 和 H4 
中 发 生 在 N 端 尾 的 乙酰 化 。 转 录 激 活 同 启动 子 附近 区 域 的 乙酰 化 有 关 , 而 转录 抑制 则 与 
EC BCH OUMOE DOT) 。 最 大 的 戏剧 性 关联 则 是 哺乳 动物 肉 性 细胞 的 失 活 X 
染色 体 上 组 蛋白 H4 的 低 乙酰 化 。 


6.34 HZ 


自从 核 小 体 的 发 现 对 染色 质 的 研究 产生 了 革命 性 的 影响 ,相关 研究 就 形成 了 两 条 并 
行 的 线索 : 
。 结构 分 析 : 包 括 核 小 体 自身 的 描述 和 核 小 体 是 如 何 向 更 高 级 结构 进一步 组 装 的 
描述 。 
。 核 小 体 相关 的 功能 分 析 : 将 转录 激活 与 转录 过 程 中 发 生 的 事件 与 染色 质 的 结构 相 
- 406 。 








变 大 ， 伴 随 着 细胞 准备 进 和 有丝分裂 的 进程 。 在 有 丝 分 裂 开 始 时 ， 中 心 体 的 微 管 成 核 束 
度 大 约 提 高 5 倍 。 这 种 微 管 “ 出 生 率 ” 的 大 幅度 提高 可 能 对 于 有 丝 分 裂 非常 重要 ， 因 为 
高 浓度 的 微 管 对 于 构建 有 丝 分 裂 纺锤 体 是 必需 的 。 

运动 的 动物 细胞 (如 精子 ) 含 有 另外 一 种 更 加 特异 化 的 微 管 组 织 中 心 ， 称 为 基体 
(basal body) 。 基 体 为 轴 丝 (axoneme) 的 组 装 提 供 模 板 ， 轴 丝 是 一 种 由 微 管束 组 成 的 
结构 复合 体 ， 该 结构 形成 纤毛 和 鞭毛 的 核心 ， 参 与 它们 的 运动 过 程 〈 见 7. 16 纤毛 和 凌 
毛 是 运动 的 结构 ) 。 基 体 在 结构 上 和 中 心 粒 非常 相似 ， 含 有 组 装 成 桶 形 的 9 个 相互 连接 
的 三 联 体 微 管 。 结 构 上 的 相似 性 反映 了 功能 上 的 某 些 重 苹 : 在 有 些 细胞 中 ， 基 体 可 以 转 
化 为 中 心 体 。 然 而 和 中 心 粒 不 同 ， 基 体 不 需要 以 成 对 的 方式 发 挥 作用 ， 而 且 直接 发 挥 微 
管 成 核 作用 而 不 是 从 环绕 的 物质 起 始 。 在 纤毛 和 鞭毛 的 形成 过 程 中 ， 新 生 微 管 直 接 从 基 
体 的 三 联 体 微 管 处 生长 。 基 体 依然 保持 和 它们 所 形成 的 微 管 的 负 端 相 结 合 ， 而 且 在 它们 
发 挥 功 能 时 位 于 纤毛 条 毛 的 基部 。 

并 不 是 所 有 的 细胞 都 利用 中 心 体 使 微 管 成 核 ， 但 所 有 的 真 核 细胞 都 利用 某 种 类 型 的 
一 个 或 多 个 微 管 组 织 中 心 使 微 管 成 核 和 组 装 。 在 真菌 中 、 微 管 的 等 价 结构 是 一 种 称 为 纺 
锤 体 极 体 的 结构 ， 它 包 埋 在 核 膜 之 下 。 植 物 细胞 缺少 明确 的 、 像 微 管 组 织 中 心 一 样 发 挥 
功能 的 、 界 限 分 明 的 结构 ， 但 有 很 多 分 布 在 细胞 皮层 的 微 管 成 核 位 点 。 很 多 分 化 的 动物 
细胞 类 型 (包括 神经 元 细胞 、 上 皮 细 胞 和 肌肉 细胞 ) 都 有 中 心 体 不 接合 的 微 管 射线 ， 这 
暗示 细胞 内 含有 另 一 种 类 型 的 较 小 的 微 管 组 织 中 心 ， 以 形成 以 特殊 格局 组 织 的 微 管 结 
构 。 例 如 ， 上 皮 细 胞 在 细胞 顶端 有 很 多 微 管 成 核 位 点 。 微 管 正 端 从 顶端 的 微 管 组 织 中 心 
延伸 到 细胞 底部 。 植 物 、 动 物 和 真菌 的 微 管 组 织 中 心 都 含有 Y- 管 蛋白 ， 这 说 明 所 有 微 
管 组 织 中 心 都 以 相似 的 机 制 使 微 管 成 核 。 


7.8 .细胞 中 的 微 管 动力 学 





细胞 中 的 微 管 通过 动态 不 稳定 性 机 制 进行 组 装 和 去 组 装 。 既 然 动态 不 稳定 性 描述 
了 一 些微 管 增长 ， 同 时 其 他 一 些微 管 缩短 的 现象 ， 就 有 必要 在 活 细胞 中 观察 单个 微 
管 以 研究 其 转化 的 机 制 。 为 了 观察 活 细胞 中 微 管 的 装配 情况 ， 可 以 通过 表达 与 荧光 
蛋白 融合 的 微 管 来 使 微 管 发 出 荧光 信号 ， 或 者 注射 与 荧光 染料 共 价 连 接 的 纯化 的 微 
管 蛋白 。 然 后 ， 用 光学 显微镜 观察 并 每 隔 儿 秒 采 集 一 次 荧光 图 像 。 利 用 这 些 技术 ,我 
们 得 到 了 图 7. 27 的 结构 ， 图 中 显示 了 生活 细胞 中 静态 的 微 管 ， 而 在 细胞 边缘 的 一 些 位 
点 ， 可 以 看 到 单个 微 管 不 停 地 重复 着 生长 或 缩短 的 活动 一 一 微 管 的 这 两 种 动态 状况 常 党 
是 紧密 毗邻 着 发 生 的 。 图 7. 28 显示 ， 在 细胞 的 边缘 位 置 有 两 根 微 管 ， 其 中 一 个 在 生长 ， 
而 另 一 个 在 缩短 。 
像 这 样 的 图 片 可 以 用 来 测定 微 管 长 度 随时 间 的 变化 ， 并 可 以 比较 细胞 中 和 体外 微 管 
- 44] 。 


纤毛 和 园 毛 有 相同 的 基本 结构 ， 以 相似 的 机 制 运动 ， 但 也 有 一 些 不 同 的 方面 。 最 显 
著 的 是 长 度 的 差别 和 在 每 个 细胞 中 各 自 所 含 数 目的 差别 ， 以 及 它们 所 产生 的 拍打 方式 的 
不 同 。 纤 毛 较 短 一 些 (10—15 pm)， 每 个 细胞 通常 有 100 个 或 更 多 个 纤毛 。 每 个 纤毛 
通过 在 其 基部 附近 的 弯曲 而 产生 动力 ( 见 图 7. 64)。 纤 毛 的 外 部 依然 坚硬 ， 基 部 的 弯曲 
使 它 运动 的 方式 类 似 于 桨 在 水 中 滑动 。 接 下 来 就 是 回复 的 一 划 ， 在 这 个 过 程 中 ,纤毛 的 
弯曲 从 基部 传 到 顶部 ， 使 纤毛 对 于 下 一 个 动力 的 一 击 有 所 准备 。 图 7. 65 显示 了 真实 的 
微 管 拍 打 运 动 。 在 线 视频 减 慢 了 速度 以 捕捉 运动 的 各 个 阶段 。 事 实 上 ， 纤 毛 拍打 得 非常 
快 (一 秒 钟 有 很 多 次 ) 以 至 于 看 起 来 形成 模糊 一 片 的 范围 。 


一 根 拍打 的 纤毛 





4 7.65 一 根 纤 毛 的 拍打 运动 一 一 这 是 利用 暗 场 显微镜 (dark field microscopy) 观察 的 
结果 。 注 意 在 供 力 划 动 时 纤毛 围绕 其 基部 的 大 角度 弯 折 和 回复 滑动 时 又 进行 的 非常 平滑 的 展 
开 姿 态 。 纤 毛 的 图 像 是 一 个 视频 截屏 。 照 片 由 SUNY 北方 医学 中 心 的 D. R. Mitchell 惠 赠 。 


共 毛 通常 比 纤 毛 要 长 〈10 一 200km)， 典 型 情况 下 一 个 细胞 只 有 1 根 或 少数 几 根 。 
鞭毛 也 通过 弯曲 产生 动力 ; 一 个 S 形 的 运动 波 从 鞭毛 的 基部 传 到 顶部 ， 如 图 7. 66 所 示 。 
纤毛 和 鞭毛 的 拍打 方式 都 有 一 个 相同 的 内 在 机 制 ， 该 机 制 基于 结构 中 弯曲 的 产生 。 从 基 
部 到 顶部 的 运动 波 传播 方式 的 区 别 造 成 纤毛 和 凌 毛 的 不 同 波形 。 由 于 这 两 种 类 型 的 细胞 
器 有 相同 的 内 涵 ， 我 们 将 主要 关注 于 它们 的 共同 性 质 ， 我 们 用 鞭毛 (flagellum, pl: 
flagella) 这 个 词 来 描述 其 中 任 一 种 的 结构 和 和 运动， 特别 指出 的 纤毛 波形 运动 情况 除外 。 
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QP 7.66 一 根 鞭 毛 的 拍打 运动 一 这 是 利用 暗 场 显 微 镜 观 察 的 结果 。 蒜 毛 的 图 像 是 
一 个 视频 截屏 。 照 片 由 SUNY 北方 医学 中 心 的 D. R. Mitchell 惠 赠 。 


如 果 将 鞭毛 从 细胞 中 取出 ， 它 在 体外 还 能 继续 地 进行 拍打 ， 这 说 明 该 细胞 器 的 运动 
是 单独 由 其 本 身 造成 的 ， 如 果 存 在 ATP， 分 离 的 和 鞭毛 在 去 除 质 膜 后 仍 会 继续 拍打 。 这 
些 实验 操作 的 结论 证 明了 动力 由 鞭毛 的 蛋白 核心 和 ATP 水 解 的 协调 作用 产生 。 

鞭毛 的 核心 是 由 至 少 含 250 种 不 同类 型 的 多 肽 组 成 的 高 度 有 序 的 结构 。 这 一 结构 被 
称 为 轴 丝 。 轴 丝 的 结构 在 有 机 体 中 从 衣 滴 虫 [ 即 衣 藻 (Chlamydomonas) | 到 人 类 体内 
的 鞭毛 都 非常 保守 。 
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在 体外 ， 不 受 调控 的 肌 动 蛋白 纤维 持续 地 迅速 生长 ， 直 到 自由 单 体 的 浓度 达到 临界 
浓度 ( 见 图 8. 6 和 图 8. 7) 。 在 体内 ， 存 在 控制 自由 倒 刺 端 数量 的 细胞 机 制 。 这 种 调控 
对 于 阻止 肌 动 蛋白 单 体 库 的 枯竭 和 调控 特定 的 肌 动 蛋白 结构 的 规模 是 必要 的 。 另 外 ， 由 
于 短 肌 动 蛋白 纤维 较 长 纤维 坚硬 ， 因 此 对 纤维 长 度 的 调控 会 影响 肌 动 蛋白 网 络 结构 的 刚 
性 。 与 肌 动 蛋白 纤维 未 端 结合 并 且 阻 止 肌 动 蛋白 单 体 挫 入 的 蛋白 质 称 作 加 帽 蛋白 。 某 些 
加 帽 蛋白 与 倒 刺 端 结合 ， 而 其 他 的 与 尖端 结合 。 倒 刺 端 加 帽 蛋白 通过 阻止 延伸 来 限制 肌 
动 蛋白 纤维 的 长 度 ， 尖 端 加 帽 蛋 自 则 阻止 解 聚 。 

倒 刺 端 加 帽 蛋白 包括 加 帼 蛋白 《也 被 称 作 CapZ) EPS8 和 凝 溶胶 蛋白 超级 家 族 的 
成 员 。 尽 管 它们 的 结构 以 及 作用 机 制 是 不 同 的 ， 但 是 加 帽 蛋白 和 凝 溶胶 蛋白 都 与 肌 
动 蛋白 纤维 的 倒 刺 端 结合 并 通过 阻止 单 体 的 加 入 来 抑制 延伸 。 这 些 蛋 白质 对 肌 动 蛋 
白 纤维 的 倒 刺 端 具 有 很 高 的 亲和力 ， 即 使 是 在 肌 动 蛋白 单 体 具 有 很 高 的 细胞 浓度 的 
情况 下 ， 也 能 抑制 肌 动 蛋白 亚 基 的 加 入 〈CapZ 的 细节 见 8. 21 PRE A-I A A 
缩 中 的 功能 )。 

凝 溶胶 蛋白 和 加 帽 蛋 白 的 加 帽 作用 都 受到 质 膜 上 磷脂 的 调控 。 脂 类 4，5- 二 磷酸 磷 
ISEEN (PIP 将 两 种 类 型 的 加 帽 蛋白 从 肌 动 蛋白 纤维 的 倒 刺 端 解 离 下 来 ， 从 而 为 在 
质 膜 上 的 去 帽 化 或 抑制 加 帽 提 供 了 一 种 机 制 。PIP, 定位 在 质 膜 的 内 侧 并 对 细胞 内 信号 
十 分 重要 。 某 些 G 蛋白 偶 联 的 细胞 表面 受 体 响应 某 些 信号 ， 进 而 调节 PIP, 的 水 平 。 考 
虑 到 对 在 细胞 膜 上 纤维 延伸 的 控制 ， 调 控 去 帽 化 对 于 细胞 迁移 和 膜 突起 来 说 是 非常 重要 
的 〈 见 8. 13 肌 动 蛋白 与 肌 动 蛋白 结合 蛋白 共同 作用 来 驱动 细胞 迁移 ) 。 加 帽 蛋白 活性 水 
平 可 能 会 影响 由 细胞 形成 的 突起 的 类 型 〈 层 形 足 板 或 丝 足 ) 《PIP; 的 细节 见 第 14 章 细 
胞 信号 转 导 原理 )。 

蛋白 质 的 原 肌 球 调节 蛋白 家 族 大 多 都 具有 加 帽 蛋白 的 特性 ， 这 些 加 帽 蛋白 在 肌 动 蛋 
白 调节 蛋白 原 肌 球 蛋白 存在 的 情况 下 ， 与 肌 动 蛋白 纤维 的 尖端 高 亲 和 性 地 结合 。 原 肌 球 
调节 蛋白 帮助 决定 横 纹 肌 中 肌 动 蛋白 纤维 的 长 度 〈 见 8. 21 肌 球 蛋白 下 在 肌肉 收缩 中 的 
功能 )。 原 肌 球 调节 蛋白 也 调控 红细胞 和 上 皮 细 胞 中 肌 动 蛋白 纤维 的 长 度 和 组 装 动态 。 


8.11 剪 切 及 解 聚 蛋白 调控 肌 动 蛋白 纤维 的 动态 





细胞 为 了 快速 补充 肌 动 蛋白 单 体 可 溶 库 ， 聚 合 的 肌 动 蛋白 纤维 必须 是 可 解 聚 的 。 尽 

管 新 合成 的 蛋白 对 于 维持 肌 动 蛋白 单 体 库 也 是 必需 的 ， 但 是 它 的 发 生 对 于 肌 动 蛋白 细胞 
骨架 的 快速 重组 来 说 太 过 缓慢 。 肌 动 蛋白 调控 蛋白 的 cofilin/ 肌 动 蛋白 聚合 因子 〈ADF) 
家 族 的 单 体 与 肌 动 蛋白 纤维 结合 ， 并 通过 两 种 方式 来 加 速 它 们 的 分 解 : 通过 增加 亚 基 从 
纤维 未 端的 解 聚 速度 以 及 通过 片段 化 〈 剪 切 ) 纤维 。 后 者 也 会 增加 可 用 于 延伸 的 纤维 未 
。 511 。 


: 细胞 质 中 的 中 间 纤 维和 细胞 核 A, 在 标准 的 生理 状态 下 ， 这 些 丝 状 体系 可 
UII UNNENNENN CO CONNN 点 细 胞 蛋白 质 总 量 的 80%。 中 间 纤维 的 亚 细 
胞 分 布 与 微 管 和 肌 动 蛋白 质 纤 维 不 同 。 早 在 
20 世纪 60 年代， 肌肉 组 织 中 的 单个 纤维 在 电 
镜 下 被 观察 到 之 前 ， 组 织 学 家 就 发 现 了 它们 
| 的 存在 ， 例 如 神经 中 的 神经 元 纤维 和 上 皮 中 

um 的 张力 纤维 。 在 肌肉 细胞 中 , “中 间 ” 纤 维 的 
图 9. 1 不 同 种 类 中 间 纤维 在 培养 的 纤维 原 细胞 直径 介 于 “ 粗 丝 ”《〈 肌 球 蛋 日 上 和 “ 细 丝 ” 


中 的 分 布 ， 免 疫 荧光 显 微 标记 的 波形 蛋白 和 核 ( 肌 动 蛋白 ) 之 间 。 中 间 纤 维 的 平均 直径 是 
纤 层 蛋白 。 波 形 蛋白 定位 在 细胞 质 中， 而 核 纤 导 
蛋白 定位 在 细胞 核 中 。 图 片 由 新 加 坡 分 子 医学 10nm， 大 于 肌 动 蛋 日 纤维 《一 Spam， 小 于 微 
中 心 的 John Common 和 Birgit Lane 惠 赠 。 管 (一 25nm)。 这 三 个 体系 如 图 9.2 所 示 。 
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图 9.2 透射 电镜 观察 到 的 细胞 骨架 主要 成 分 。 肾 脏 表皮 细胞 的 薄 切 面 所 示 为 肌 动 蛋白 微 纤 维 、 中 间 纤 
HE K8/K18， 以 及 微 管 。 图 片 经 许可 复制 自 Leigh, ILM., et al. The Keratinocyte Handbook. Copyright © 
Cambridge University Press 1994。 图 片 由 Dundee 大 学 生命 科学 学 院 的 Birgit Lane Ul, 


所 有 的 中 间 纤 维 蛋 白 都 具有 相似 的 分 子 结 构 ， 组 装 成 的 纤维 具有 很 高 的 强度 ， 电 镜 
下 的 形态 也 很 相似 。 该 蛋白 家 族 在 高 等 脊椎 动物 中 是 最 为 复杂 的 ， 这 也 是 本 章 的 焦点 。 
在 无 脊椎 动物 中 也 确定 无 疑 存在 中 间 纤 维 。 但 是 无 脊 椎 动物 中 的 中 间 纤 维 蛋 白 基因 远 远 
少 于 痊 椎 动物 。 另 外 ， 无 峪 椎 动物 的 中 间 纤 维 的 异 质 性 和 组 织 特 异性 更 低 。 在 人 类 基因 
组 中 共有 70 个 中 间 纤 维基 因 ， 如 果 算 个 别 基因 的 不 同 拼接 :人 类 中 间 纤 维 蛋 白 的 类 
型 天 约 为 75 个 。 无 论 是 与 肌 动 蛋白 还 是 微 管 蛋 白 相 比 ， 中 间 纤 维 都 具有 更 显著 的 多 样 
性 和 异 质 性 。 所 有 的 中 间 纤 维 蛋 白 都 表现 出 组 织 特异 性 和 分 化 特异 性 。 

大 们 对 于 大 部 分 关于 中 间 纤 维 的 表达 和 其 生化 特性 的 了 解 ， 要 早 于 对 中 间 纤 维 功能 的 
重视 和 其 与 疾病 的 联系 的 认识 。 中 间 纤维 基因 的 突变 与 许多 种 类 繁多 、 表 型 各 异 的 遗传 性 
失调 有 关 ， 从 皮肤 脆性 疱疹 Cfragile blistering skin ) 到 早衰 ， 总 共有 至 少 50 多 种 不 同 的 
临床 症状 几乎 每 一 类 中 间 纤 维基 因 不 是 与 这 种 就 是 与 那 种 器 官 衰弱 紊乱 有 关 ; 这 强烈 地 
- 546 。 


Ao (diploid, di 一 2) ， 其 中 包含 了 每 种 染色 体 的 两 个 拷贝 一 一 一 个 通过 卵子 来 自 
母亲 ， 另 一 个 通过 精子 来 自 父亲 (人 类 的 细胞 具有 23 对 染色 体 ,， 使 得 细胞 中 染色 体 的 
总 数 达 到 46 条 )。 有 丝 分 裂 的 意义 在 于 在 细胞 世代 更 蔡 中 保持 其 中 染色 体 的 二 倍 性 。 由 
于 精子 和 卵子 是 单 倍 体 (haploid) ， 因 此 它们 只 包含 普通 组 织 细 胞 中 一 半数 目的 染色 
体 ; 它们 不 能 通过 有 丝 分 裂 产 生 。 相 反 ， 这 些 特 殊 的 细胞 ( 称 为 配子 ，gamete〉 的 形成 
途径 是 被 称 为 减 数 分 裂 (meiosis) 的 过 程 ， 见 图 10.2。 在 减 数 分 裂 中 ， 各 包含 每 种 染 
色 体 单一 拷贝 的 4 个 单 倍 体 细胞 从 一 个 前 体 细胞 产生 。 这 种 染色 体 数 目的 减少 ， 源 于 染 
色 体 像 有 丝 分 裂 中 那样 只 复制 一 次 但 细胞 却 分 裂 两 次 。 减 数 分 裂 不 像 一 般 的 有 丝 分 裂 ， 
它 的 意义 在 于 在 有 机 体 不 断 产 生 的 过 程 中 ,维持 生物 世代 更 替 中 细胞 内 染色 体 的 主 稿 
性 。 在 实际 中 ， 有 丝 分 裂 和 减 数 分 裂 包含 许 多 相同 的 机 理 ， 所 不 同 的 是 在 分 裂 起 始 时 染 
色 体 的 组 织 方式 。 


有 丝 分 裂 和 减 数 分裂 中 染色 体 的 分 布 情 况 
Moore ET 
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d 复制 后 的 染色 体 


附着 到 纺锤 体 上 复制 后 的 同 源 
并 排列 在 一 个 面 上 Maite 3 
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图 10.2， 减 数 分 裂 包 括 两 个 连续 的 分 裂 过程 。 第 一 次 分 裂 将 同 源 染 色 体 分 开 志 第 二 次 分 裂 将 每 
条 染色 体 的 两 条 染色 单 体 分 开 。 在 有 丝 分 橡 中 ， 只 有 染色 单 体 分 开 。 
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续 存 在 的 。 在 后 期 唯 独 不 同 的 是 作用 于 姐妹 动 粒 上 的 力 不 再 是 相互 对 立 而 是 可 以 独立 发 
挥 作 用 的 。 只 要 姐妹 动 粒 已 经 分 离 ， 染 色 单 体 就 开始 向 极 运动 。 至 于 有 丝 分 裂 早期 阶段 
中 的 向 极 运动 ， 在 疹 椎 动物 中 是 由 动 粒 和 微 管 变迁 活性 来 驱动 的 。 

在 后 期 A 中 ， 当 两 套 分 离 的 染色 单 体 分 别 向 极 区 运动 时 ， 两 极 本 身 也 正在 分 开 得 
越 来 越 远 ， 见 图 10. 29。 这 种 纺锤 体 延长 的 过 程 就 是 后 期 B。 后 期 B 增加 了 两 组 姐妹 染 
色 单 体 之 间 的 距离 ， 以 便 确 保 分 裂 沟 准确 地 在 两 个 新 形成 的 细胞 核 之 间 产 生 。 分 裂 沟 能 
够 分 离 细 胞 质 形成 两 个 新 的 子 细胞 。 在 一 些 组 织 中 ， 后 期 B 只 在 后 期 A 之 后 开始 。 然 
而 在 俏 椎 动物 细胞 和 绝 大 多 数 其 他 细胞 中 ， 只 要 姐妹 染色 单 体 分 离 ， 纺 锤 体 两 极 之 间 的 
距离 就 开始 增 大 ， 所 以 后 期 A、B 过 程 是 同时 进行 的 。 一 般 来 说 ， 纺 锤 体 延长 长 度 的 能 
力 是 有 很 大 变化 的 ， 甚 至 在 相同 培养 物 中 相 邻 生长 的 同 种 细胞 之 间 也 如 此 。 这 种 能 力 的 
不 同 可 能 与 细胞 的 形状 有 关 ; 在 形态 上 长 形 细胞 中 纺锤 体 一 般 比 小 而 圆 形 的 细胞 更 长 。 


在 后 期 中 纺锤 体 的 延伸 


纺锤 体 极 
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Po | JEN 细胞 将 在 中 期 维持 几 秒 。 
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JPE 10. 29 视频 图 展示 在 细胞 后 期 中 纺锤 体 长 度 的 延伸 过 程 。 照 片 由 Massachusetts 大 
学 (Amherst) 的 Patricia Wadsworth 惠 赠 。 


如 图 10.30 〈 见 图 版 ) 所 示 ， 在 后 期 B 中 有 几 个 机 制 共同 调控 两 极 的 分 离 过 程 。 对 
于 许多 单 细 胞 生物 ， 如 酵母 、 藻 类 和 真菌 ， 两 极 分 离 过 程 主要 是 由 存在 于 两 组 分 离 染色 
体 之 间 的 纺锤 体 中 间 带 产生 的 力 来 驱动 的 。 在 整个 中 间 带 中 ， 产 生 于 两 极 的 微 管 相互 重 


登 ， 而 且 驱 动 蛋白 (kinesin) 类 蛋白 质 结合 和 交 联 着 来 自 于 两 个 极 体 的 相 邻 微 管 。 当 
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图 11.21 在 细胞 周期 中 ，ORC 与 染色 体 上 的 复制 起 始点 结合 。 有 丝 分 裂 晚 
期 到 G 期 这 样 一 段 细胞 周期 短暂 的 时 间 内 ， 和 蛋白 Cdc6 和 Cdtl 也 与 起 始点 相 
结合 。 由 此 又 募集 MCM 六 聚 解 旋 酶 复合 体 “MCM2-7)。 这 样 就 完成 启动 前 
的 过 程 和 pre-RC 的 装配 。 


的 组 装 ， 并 受到 CDK-cyclin 和 Cdc7-Dbf (DDK) 两 种 激酶 调控 。 因 此 ,CDK-cyclin 活 
性 对 复制 与 细胞 周期 进程 的 耦 联 既 有 负 调 HIE pre-RC 的 装配 ， 以 及 不 适合 起 始点 的 
再 利用 )， 又 有 正 调 (促进 起 始点 的 活化 )。 

如 果 CDK-cyclin 活性 主导 整个 细胞 周期 耦 联 ， 那 么 DDK 在 单个 起 始点 起 始 了 
DNA 的 合成 。 目 前 已 知 的 最 突出 的 底 物 是 MCM 和 蛋白。 有 趣 的 是 ，Mcms5 的 一 个 单 点 
突变 可 以 绕 过 对 DDK 的 需要 ， 这 表明 DDK 的 磷酸 化 导致 MCM 结构 的 改变 从 而 使 起 
始 进 行 。 尽 管 如 此 ， 结 构 上 的 证 据 表明 变化 是 很 微小 的 。CDK 和 DDK 的 活性 对 复制 的 
控制 如 图 11.22 Aras. 

在 个 别 起 始点 上 的 限 速 步 又 可 能 是 Cdc45 蛋白 的 结合 ， 这 种 蛋白 需要 CDK-cyclin 
和 的 活化 。Cdc45 的 结合 伴随 另 一 个 称 为 GISN 复合 体 的 装配 ， 通 过 活化 作为 解 旋 酶 的 
MCM 复合 体 ， 导 致 起 始点 DNA 的 解 链 。 因 此 ，MCM 从 一 个 pre-RC 装配 因子 转变 成 
一 个 解 旋 酶 ， 将 成 为 延伸 复合 体 的 组 成 部 分 。 在 起 始点 的 解 链 显 露出 被 SSDNA 结合 
白 RPA 束缚 的 单 链 DNA， 接 着 是 引物 酶 /DNA 聚合 酶 a 复合 体 的 装配 ，DNA 的 合成 
开始 。MCM 复合 体 和 Cdc45 的 移动 伴随 着 复制 又 的 展开 ， 这 样 形成 了 一 个 包含 DNA 
^M o 而 不 是 聚合 酶 a 的 大 复制 体 。DNA 复制 的 起 始 如 图 11.23 所 示 。 细 胞 依靠 检 
验 点 和 修复 机 制 来 维持 复制 体 和 保护 复制 又 DNA. 

— B. MCM 从 复制 起 始点 上 移 开 ， 起 始点 就 是 “已 使 用 的 >， 在 紧邻 的 M 期 结束 之 
前 ， 起 始点 都 不 会 被 重新 活化 ， 这 时 pre-RC 再 次 在 起 始点 形成 。 在 S 期 进行 时 ,MCM 
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在 动物 的 发 育 过 程 中 ， 一 些 细胞 会 死亡 。 在 胚胎 发 育 、 变 态 发 育 以 及 组 织 转化 过 程 
中 ， 不 需要 的 细胞 会 被 清除 ， 这 个 过 程 被 称 为 程序 性 细胞 死亡 (programmed cell 
death), ， 程 序 性 细胞 死亡 一 般 是 以 细胞 凋 亡 Capoptosis) 的 机 制 发 生 的 。 例 如 ， 如 图 
12. 1 所 示 ， 在 疹 椎 动物 胶体 发 育 过 程 中 ， 通 过 细胞 死亡 可 以 去 除 指 ( 趾 〉 MAAS Beda 
Tj (interdigital web)， 从 而 “雕刻 ”出 手指 和 脚趾 的 形状 。 尽 管 大 多 数 程序 性 细胞 死 
亡 都 是 通过 细胞 凋 亡 的 方式 进行 的 ， 但 它们 并 不 是 一 回 事 。 程 序 性 细胞 死亡 特 指 在 发 育 
过 程 中 某 一 特定 点 上 发 生 的 细胞 死亡 ， 而 凋 亡 特 指 的 是 细胞 死亡 的 形态 学 特征 。 如 图 
12.2 所 示 ， 在 凋 亡 过 程 中 ， 经 历 死亡 的 细胞 变 得 更 为 皱 缩 ， 质 膜 出 泡 (blebbing)、 细 
胞 核 及 细胞 通常 会 裂解 并 且 染 色 质 发 生 凝 集 。 最 终 ， 凋 亡 细 胞 会 裂解 成 膜 包 庄 的 碎片 并 
被 周围 细胞 所 吞 吻 。 


哺乳 动物 指 端 发 育 过 程 中 的 程序 性 细胞 死亡 


成 熟 小 鼠 的 扑 





图 12.1 指 ( 趾 ) 间 跨 切片 显示 细胞 死亡 (细胞 核 深 染 )。 这 种 细胞 死亡 具有 细胞 泣 亡 
的 特征 。 照 片 由 Ceentre d? Immunologies 的 Pierre Golstein 惠 赠 。 复 制 自 Current Biol- 
ogy, vol. 9, Chautan, M., et al., Interdigital cell death, pp. 967-970. Copyright 
1999， 获 得 Elsevier 许可 。 


凋 亡 并 不 局 限于 发 生 在 发 育 过 程 中 由 程序 控制 其 死亡 的 细胞 中 。 除 了 环境 信号 ， 还 
有 一 系列 刺激 因素 可 以 引发 细胞 凋 亡 (图 12. 3) ， 例 如 : 必需 生长 因子 的 缺乏 ; 糖 皮质 
激素 的 刺激 ; y- 射 线 或 化 疗 药物 引起 的 DNA 损伤 ， 影响 细胞 骨架 的 药物 ， 内 质 网 功能 
障碍 ; 热 刺 激 、 冷 刺激 以 及 作用 于 细胞 的 其 他 多 种 胁迫 等 。 
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有 自身 的 药物 反应 谱 。 所 有 的 都 作为 神经 元 的 活化 剂 起 作用 ， 具 有 一 个 有 趣 的 螺旋 : 
NMDA 受 体 家 族 是 由 于 其 对 一 种 选择 性 药物 的 应 答 而 命名 的 ， 可 允许 Ca^ 和 Na 穿 
过 。 其 活性 的 一 个 重要 部 分 是 允许 向 胞 内 的 Ca*+ 流 ，Ca?*+ 是 作用 于 各 种 靶 标 上 的 第 二 
信使 。 在 受伤 或 药物 处 理 后 谷 氨 酸 释放 而 形成 对 NMDA 通道 的 持久 刺激 ， 会 引起 大 量 
Ca^ 进入， 这 对 神经 元 是 有 毒 的 并 能 导致 死亡 。 

受 体 通道 的 另 一 个 功能 群 是 通过 允许 向 胞 内 的 Cl 流 从 而 对 阴离子 具有 选择 性 ， 并 
且 能 够 超 极 化 靶 细 胞 。 阴 离子 选择 性 受 体 包 括 那些 针对 AETR (GABA) 和 氨基 乙 
M (Gly) 的 受 体 。 在 神经 元 中 ， 超 极 化 能 够 抑制 一 个 动作 电位 的 起 始 和 CO 神经 递 
质 的 释放 。 

也 许 最 不 同 的 配 体 门 通道 家 族 是 TRP 和 TRP 样 家 族 ， 已 在 哺乳 动物 中 发 现 有 30 
个 。 在 无 疹 椎 动物 中 发 现 有 不 同 的 形式 。TRP 通道 是 Ca** 选择 性 通道 ， 是 由 同样 亚 基 
形成 的 围绕 中 心 通道 的 四 聚 体 。 每 种 亚 基 由 一 组 同 源 的 6 个 跨 膜 螺旋 组 成 ， 但 是 N 端 
和 C 端 包含 不 同 的 调节 性 结构 域 和 和 蛋白质 相互 作用 结构 域 ， 包括 蛋白 激酶 结构 域 〈 其 

底 物 到 目前 还 未 知 )。 

所 有 的 TRP 通道 允许 Ca 的 跨 腊 转运， 使 其 作为 第 三 信使 发 挥 作用 ， 但 是 不 同 的 
TRP 亚 型 具有 许多 生理 上 的 功能 。 在 无 脊椎 动物 的 光 感 受 器 中 发 现 的 典型 的 TRP， 能 
使 Ca^* 从 细胞 内 储存 库 流 进 胞 质 从 而 起 始 视觉 信号 转 导 。 其 他 的 TRP 则 允许 Ca^ 从 
细胞 外 进入 细胞 ， 甚 至 有 些 TRP 直接 允许 Ca2 从 细胞 外 进 大 内 质 网 ， 因 为 它们 在 质 膜 
和 内 质 网 膜 之 间 连 接点 上 的 通道 间 形 成 了 一 个 桥梁 。 

TRP 通道 的 调控 也 许 更 不 同 。 各 种 TRP 通道 应 答 于 热 、 冷 、 痛 刺激 、 压 力 和 高 或 
低 摩尔 渗透 压 浓度 。 许 多 TRP 都 受到 如 类 二 十 烷 酸 、 甘 油 二 酯 和 PIP, 之 类 的 脂 类 的 正 
向 或 负面 的 调控 。 例 如 辣椒 素 是 红 辣 椒 中 的 辣 味 化 合 物 ， 它 是 针对 一 些 香 草 素 受 体 
(TRPV) 的 激动 剂 。 其 他 TRP 通道 仍然 是 机 械 感受 器 ， 它 能 够 使 纤毛 感受 流体 流动 。 
这 当中 大 家 最 熟悉 的 是 内 耳 毛 细胞 的 感受 通道 。 当 毛细 胞 项 上 的 纤毛 对 声音 驱动 的 流体 
流动 做 出 反应 而 变 弯 时 ， 这 种 通道 就 会 打开 。 
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核 受 体 在 细胞 受 体 中 是 独特 的 ， 因 为 它们 的 配 体 可 以 无 需 协 助 而 独立 地 穿 过 质 膜 。 
当 受 体 同 它们 的 配 体 结合 后 ， 就 会 进入 核 并 调控 基因 的 转录 。 核 受 体 的 配 体 包 括 性 类 固 
醇 〈 上 肉 激 素 和 睾丸 激素 ) 和 其 他 类 固 醇 激素 、 维 生 素 A, 和 D、 类 维生素 A 和 其 他 脂肪 
酸 、 氧 类 固 醇 和 胆汁 酸 。 

受 体 在 结构 上 很 保守 。 它 们 包含 一 个 C 端 配 体 结合 结构 域 ， 一 个 识别 转录 复合 
体 并 作为 一 个 反 式 活化 结构 域 而 发 挥 作 用 的 N 端 相互 作用 结构 域 ， 一 个 定位 在 中 心 的 
结合 DNA 的 锌 指 结构 域 ， 通 常 在 C 端 还 有 另 一 个 反 式 活化 结构 域 。 在 缺少 配 体 时 ， 这 
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图 15. 29 所 有 6 种 基质 金属 蛋白 酶 具有 共同 的 结构 性 质 。 以 一 种 
MMP 来 显示 MMP 家 族 的 相对 特征 位 点 。 一 些 MMP 缺乏 这 些 特 
征 中 的 一 种 或 几 种 ， 但 所 有 的 MMP 都 有 前 肽 和 催化 结构 域 。 


ADAM 家 族 在 不 同 物种 中 包含 近 30 种 不 同 的 蛋白 酶 ， 其 中 15 种 含有 MMP 家 族 
和 很 多 其 他 蛋白 酶 中 发 现 的 保守 锌 离子 结合 催化 位 点 。ADAM 家 族 也 包括 前 肽 ， 如 同 
MMP 中 一 样 ， 其 功能 也 是 对 催化 位 点 起 抑制 作用 。ADAM 家 族 能 降解 多 种 细胞 外 蛋 
白 ， 包 括 细胞 外 基质 蛋白 。 它 们 还 包含 一 个 在 解 聚 素 类 蛋白 中 被 发 现 的 结构 域 。 解 聚 素 
能 结合 血小板 上 主要 的 整 联 和 蛋白 受 体 ， 在 凝血 过 程 中 抑制 血小板 的 聚集 。ADAM 中 的 
解 聚 素 结构 域 有 可 能 作为 整 联 蛋 白 的 底 物 ， 从 而 允许 细胞 间 的 粘连 。 因 此 ，ADAM 的 
功能 是 相当 广泛 的 ， 它 们 也 作为 细胞 外 基质 结构 完整 性 的 调节 剂 。 
MMP fll ADAM 都 能 被 一 类 已 知 的 可 溶性 蛋白 ,金属 蛋白 酶 组 织 抑制 剂 (TIMP) 
所 抑制 。 细 胞 分 泌 TIMP 以 保护 自身 (和 周围 的 基质 ) 不 被 活化 的 蛋白 酶 降解 。 有 时 ， 
细胞 分 泌 胞 外 基质 蛋白 和 降解 它们 的 蛋白 酶 及 其 抑制 剂 ， 从 而 在 基质 组 装 和 降解 之 间 建 
立 了 一 个 高 度 敏感 的 平衡 ， 如 图 15. 30 所 示 。 这 一 系统 失去 平衡 时 ， 如 在 肿瘤 中 ， 组 织 
就 被 快速 地 降解 ， 肿 瘤 细 胞 就 更 容易 离开 原来 的 部 位 进入 循环 系统 。 为 此 ，TIPM 正在 
作为 潜在 的 抗 癌 药 物 进 行 广泛 的 研究 。 
因为 细胞 利用 整 联 和 蛋白 受 体 结 合 多 数 细胞 外 基质 蛋白 ， 这 些 蛋 白 的 消化 可 能 对 整 
联 和 蛋白 介 导 的 功能 ， 如 粘连 、 迁 移 和 信号 转 导 有 重要 的 影响 ( 见 15. 13 大 多 数 整 联 蛋 白 
是 细胞 外 基质 蛋白 的 受 体 )。 有 了 时， 细胞 外 基质 分 子 的 消化 会 导致 有 功能 活性 的 蛋白 水 
解 片段 释放 出 来 ,这些 片段 最 初 被 遮 汶 在 完整 的 分 子 之 中 。 例 如 ， 有 一 个 通行 的 模型 ， 
如 图 15. 31 所 示 ， 很 多 细胞 通过 oos 整 联 蛋白 对 原 纤维 胶原 蛋白 的 吸附 诱导 MMP-1 的 
表达 。 这 种 蛋白 酶 能 消化 胶原 蛋白 ， 暴 露 新 的 结合 位 点 ， 如 Arg-Gly-Asp (RGD) 序 
列 ， 再 结合 男 一 个 整 联 和 蛋白 受 体 ak. aw Bs 的 结合 依次 激活 了 一 个 信号 通路 并 将 MAP 
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直接 证 明 PSA 控制 神经 细胞 发 育 是 相当 困难 的 。 但 仍然 有 几 条 证 据 证 明 这 一 
观点 : 

组 织 免疫 学 实验 ， 通 过 NCAM 和 PSA-NCAM 的 特异 性 识别 抗体 说 明 ， 胚 胎 小 鼠 
中 约 有 30% 的 NCAM 表达 PSA， 而 在 成 体 中 这 一 数字 降 到 了 10%, 

合成 PSA 的 两 个 酶 ， 唾 液 酸 转移 酶 -X 和 多 唾液 酸 转移 酶 主要 在 胚胎 神经 组 织 
表达 。 

在 发 育 动物 中 通过 使 用 剪 切 PSA 链 的 酶 或 注射 PSA-NCAM 的 抗体 干扰 PSA- 
NCAM 的 功能 会 导致 脑 的 畸形 。 

NCAM 基因 完全 效 除 的 小 鼠 也 会 发 生 类 似 的 脑 畸 形 。 

NCAM 在 成 年 动物 神经 元 的 重 排 上 也 有 重要 作用 ， 因 为 它们 允许 了 神经 连接 的 重 
组 。PSA-NCAM 对 于 学 习 和 记忆 过 程 中 脑 的 物理 重 塑 也 很 重要 。 这 一 观点 的 支持 证 据 
来 自 对 嘴 齿 动物 的 观察 ，PSA-NCAM 水 平 在 学 习 后 增加 ， 而 从 NCAM 上 去 除 PSA 
(通过 注射 内 皮 唾 液 酸 蛋 白 ) 会 使 记忆 测试 的 表现 下 降 。 


15.24 选择 蛋白 控制 循环 免疫 细胞 的 粘连 
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选择 蛋白 是 高 度 特异 性 的 细胞 表面 受 体 ， 仅 在 血管 系统 的 细胞 中 表达 。 目 前 已 经 识 
别 了 三 种 不 同 的 选择 蛋白 ， 它 们 根据 所 处 的 表达 细胞 而 得 名 : L- 选 择 蛋 白 (白细胞 )、 
了 -选择 和 蛋白 〈 血 小 板 ) 、 屯 选择 蛋白 〈 内 皮 细 胞 ) 。 内 皮 细 胞 在 炎症 期 间 被 细胞 因子 激活 
后 能 在 表面 同时 表达 P-，E- 选 择 蛋 白 。 

选择 蛋白 的 功能 是 促进 白细胞 移动 出 血管 〈 这 一 过 程 称 外 渗 ) ， 进 入 发 炎 组 织 ， 参 
与 免疫 反应 。 这 是 一 个 难题 ， 外 渗 的 白细胞 必须 首先 粘连 到 血管 辟 上 ， 克 服 血 流 施加 的 
冲击 力 。 白 细胞 应 该 如 何 解决 这 一 问题 ?答案 极其 简单 : 它们 发 生 了 由 选择 蛋白 介 导 的 
“滚动 停止 >。 它们 能 以 这 种 方式 逐渐 减 小 在 血管 中 的 速度 。 当 它们 停止 时 ， 白 细胞 连接 
内 皮 细胞 表面 的 整 联 蛋白 受 体 。 这 些 受 体 增加 了 吸附 力 ， 辅 助 白 细胞 从 血管 的 逸 出 ( 整 
联 和 蛋白 见 15. 13 大 多 数 整 联 蛋 白 是 细胞 外 基质 蛋白 的 受 体 ) 。 

一 个 细胞 如 何 能 在 血管 中 滚动 停止 ? 这 个 细胞 必须 能 与 血管 壁 上 的 内 皮 细 胞 形成 短 
暂 与 可 逆 的 粘连 作用 。 当 白细胞 形成 这 些 联合 时 ， 它 沿 着 血管 壁 拖 动 〈 或 滚动 ) 直到 形 
成 足够 的 连接 以 达到 完全 停止 。 这 就 是 不 连续 细胞 粘连 。 如 图 15. 65 所 示 ， 白 细胞 表达 
连接 蛋白 配 基 ， 这 样 它们 就 只 结合 表面 表达 P-，E- 选 择 蛋 白 的 内 皮 细 胞 ， 而 不 能 粘连 
到 非 炎 症 组 织 的 血管 壁 上 。 

这 一 选择 性 粘连 的 关键 是 利用 了 和 蛋白- 糖 的 结合 相互 作用 ， 如 同 蛋白 多 糖 及 其 受 体 
用 到 的 机 制 。 选 择 蛋 白 如 此 命名 是 因为 : 这 些 受 体 的 配 基 结合 部 分 类 似 于 凝集 素 ， 一 种 
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16. 22” 当 细胞 应 急 反应 时 导致 细胞 表面 蛋 自 质 发 生 错 误 折 倒 ， 激 活 
革 兰 氏 阴 性 细菌 的 Cpx 途径 。Cpx 途径 被 激活 导致 上 游 基 因 表 达 的 调 
节 ， 涉 及 蛋白 质 的 折 释 和 蛋白质 的 降解 。 


甘露 糖 连接 组 成 。 这 些 糖 具有 分 枝 ， 形 成 4 个 或 5 个 序列 ， 重 复 排列 形成 O- 多 糖 。 核 
心 多 糖 由 六 乙酰 葡 糖 胺 、 葡 糖 胺 、 庚 糖 、2- 酮 -3- 脱 氧 辛 糖 酸 等 组 成 。 脂 蛋白 通过 插入 
和 跨 膜 而 使 外 膜 锚 定 在 肽 聚 糖 层 。 

LPS 的 重要 的 生物 学 特性 是 对 人 和 动物 的 毒性 。 这 是 革 兰 氏 阴 性 病原 细菌 导致 疾 
病 的 因素 。 类 脂 A 是 LPS 的 毒性 部 分 ， 常 常 被 称 为 内 毒素 endotoxin) 。 人 和 动物 的 
上 皮 细 胞 和 白细胞 的 细胞 表面 存在 LPS 的 受 体 ， 能 识别 LPS， 引 起 炎症 反应 。 这 个 反 
应 包括 高 烧 ; 减少 淋巴 细胞 、 中 性 粒 细胞 和 血小板 的 数量 ;引起 发 炎 。 


16.9 细胞质 膜 是 细胞 分 泌 的 选择 性 透 过 膜 
— - 
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所 有 生活 细胞 都 具有 细胞 质 膜 〈 或 原生 质 膜 )， 防 止 细胞 内 可 溶性 分 子 扩散 到 细胞 
外 环境 。 对 于 原核 生物 ， 细 胞 质 膜 大 约 8 nm 厚 ， 这 层 膜 区 分 细胞 内 与 细胞 外 〈 见 图 
16. 1)。 细 胞 质 膜 包括 脂 类 和 蛋白质 。 细 胞 质 膜 的 基本 结构 与 大 多 数 其 他 生物 膜 相似 ， 
包括 磷脂 双 分 子 层 。 磷 脂 含有 一 个 连接 到 三 碳 甘 油 骨架 的 磷酸 ， 芒 水 的 脂肪 酸 链 连 接 到 
甘油 骨架 上 的 自由 碳 上 ， 并 调节 相互 之 间 的 位 置 远离 细胞 外 的 水 环境 。 相 反 ， 末 水 的 磷 
酸 集团 则 暴露 在 水 环境 中 。 细 胞 质 膜 防止 大 多 数 生物 大 分 子 和 离子 通过 被 动 扩散 进出 细 
胞 (图 2. 1) 。 一 个 例外 是 水 ， 它 可 以 扩散 方式 通过 细胞 质 膜 ， 因 为 它 的 个 体 小 而 且 完 
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不 同 ， 因 为 线粒体 的 进化 是 不 稳定 的 , 其 基因 可 能 被 转移 到 细胞 核 内 或 者 完全 于 失 了 

并 不 是 所 有 的 内 共生 事件 都 像 线粒体 和 叶绿体 一 样 被 永久 地 捕获 而 保留 下 来 。 一 些 
内 共生 关系 的 形成 是 以 “需要 ”为 基础 的 。 这 样 的 例子 是 固氮 原核 生物 和 它们 的 植物 宿 
主 。 固 氮 作 用 (将 大 气 中 的 氮气 转化 为 氮 ) 只 能 发 生 在 某 些 原 核 生 物 中 ,但 所 有 的 有 机 
体 在 生长 过 程 中 都 需要 氨 。: 原 核 生 物 让 的 根瘤 菌 属 的 成 员 可 以 感染 豆 类 植物 的 根 毛 ， 形 
成 一 团 微生物 的 复合 体 ， 被 称 为 根瘤 ， 见 图 16. 55. 根瘤 菌 产生 的 分 泌 型 信号 分 子 ( 结 
RAP 引发 根部 感染 形成 根瘤 。 当 根瘤 菌 感受 到 特定 的 植物 分 泌 的 类 黄酮 化 合 物 之 后 
就 会 分 泌 结 瘤 因 子 。 因 此 ， 根 瘤 仅仅 在 原核 生物 感受 到 特定 植物 分 沁 的 类 黄酮 并 随后 分 
泌 结 瘤 因 子 之 后 才能 形成 。 反 过 来 说 ， 结 瘤 因 子 仅 仅 启动 与 分 这 类 黄酮 的 特定 植物 形成 
内 共生 。 结 瘤 因 子 是 寡 糖 分 子 。 人 类 目前 正在 寻找 植物 根 细胞 于 的 结 瘤 因 子 受 体 ， 应 用 
结合 细胞 提取 物 的 方法 鉴定 了 一 些 预 测 的 结 瘤 因 子 受 体 。 然 而 ， 用 这 种 方法 鉴定 的 受 体 
与 结 瘤 因 子 的 结合 是 非特 异性 的 ， 并 且 这 种 受 体 与 活体 细胞 内 的 并 不 相像 。 用 另 一 种 寻 
找 结 瘤 因 子 受 体 的 方法 第 一 次 鉴定 了 植物 的 糖 结合 蛋白 ， 然 后 检测 了 其 与 结 瘤 因 子 的 
亲 和 性 和 特异 性 。 这 种 方法 还 被 用 来 鉴定 称 为 凝集 素 核 苷 酸 磷酸 水 解 酶 Clectin-nucleo- 
tide phosphohydrolase, LNP) 的 根 定位 蛋白 (root-localized brotein) ， 这 个 蛋白 可 以 
特异 地 结合 结 瘤 因 子 。LNP 的 抗体 可 以 阻 断 根瘤 形成 ， 表 明 LNP 是 根瘤 形成 过 程 中 的 
重要 因素 。 寻 找 其 他 的 结 瘤 因 子 受 体 的 尝试 正在 进行 中 。 


根瘤 中 含有 固氮 将 
大 豆 根 部 





图 16. 55 根瘤 形成 于 感染 村 根 瘤 菌 属 细菌 的 特定 植物 的 根部 : 这 种 “ 
内 共生 现象 有 利于 植物 : 细菌 可 以 合成 植物 在 固氮 作用 中 所 需 的 氨 
照片 由 Harold Evans 囊 赠 。 


许多 昆虫 依赖 于 内 共生 作用 来 进行 发 育 和 生存 。 被 研究 得 比较 详细 的 昆虫 与 原核 
生物 的 内 共生 关系 的 例子 是 豆 长 管 蚜 与 巴克 纳 氏 菌 (Buchnera) 形成 的 。 BEARR 
是 一 种 变形 细菌 并 且 是 其 蚜虫 宿主 的 严格 内 共生 物 。 巴 克 纳 氏 菌 存在 于 含 菌 胞 内 ， 这 是 
一 类 昆虫 体腔 内 的 特殊 细胞 ， 见 图 16. 565。 巴 克 纳 氏 菌 在 豆 长 管 蚜 体内 按照 母系 传播 的 
途径 从 昆虫 卵子 到 胚胎 中 ， 使 之 存在 于 每 个 豆 长 管 蚜 的 体内 。 为 什么 豆 长 管 蚜 能 忍受 巴 
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17.20 生长 中 的 细胞 板 膜 和 母 细胞 质 膜 将 子 细胞 融合 导致 两 个 新 细胞 
形成 。 在 胞 质 分 裂 的 起 始 阶 段 ， 由 胖 用 质 聚合 物 形成 的 柔韧 细胞 壁 分 离 ， 
此 时 细胞 壁 缺乏 纤维 素 的 强度 。 纤 维 素 的 合成 强化 了 新 形成 的 细胞 壁 并 
使 其 转化 为 成 熟 的 细胞 壁 。 


达 另 一 侧 质 膜 表层 。 细 胞 板 增长 期 间 ， 由 于 有 屏 且 质 的 连续 的 柔 万 性 使 之 能 弯曲 或 呈现 波 
浪 状 。 但 是 不 管 怎样 ， 在 增长 的 最 后 阶段 ， 细 胞 板 被 拉平 变 直 ， 并 且 呈 垂直 方向 与 原 有 
的 细胞 壁 接触 并 直接 延伸 ， 横 跨 整 个 细胞 。 整 个 过 程 可 能 由 细胞 骨架 组 分 引导 。 随 着 纤 
维 素 的 沉积 ， 提 供 一 个 正常 初生 细胞 壁 的 坚硬 成 分 ， 横 跨 细胞 的 完整 细胞 壁 在 随后 的 细 
胞 时 期 中 不 断 成 熟 。 


17.9 胞 间 连 丝 是 连接 植物 细胞 的 通道 





细胞 板 的 形成 并 没有 使 细胞 分 裂 产 生 的 二 个 子 细胞 完全 分 开 ， 称 为 胞 间 连 丝 的 孔道 
(单数 形式 ，plasmodesma) 依然 存在 于 新 形成 的 细胞 壁 上 ， 进 行 两 个 姐妹 细胞 质 间 的 
物质 运输 。 

细胞 质 分 裂 期 间 ， 当 内 质 网 膜 ER 的 小 管 被 束 连 于 形成 的 细胞 盘 时 ， 形 成 胞 间 
连 丝 ， 如 图 17. 21 所 示 。 细 胞 板 的 膜 与 束 连 的 内 质 网 膜 没有 彼此 融合 ， 留 下 被 质 膜 小 管 
环绕 的 内 质 网 膜 片段 ， 在 两 个 子 细胞 质 膜 间 保持 连接 。 在 质 膜 小 管 和 内 质 网 膜 之 间 是 一 
薄 层 环 状 的 细胞 质 ， 连 接着 细胞 间 的 细胞 质 。 这 三 个 组 分 共同 形成 的 通道 就 是 一 条 胞 间 
连 丝 。 细 胞 质 分 裂 期 间 形成 的 胞 间 连 丝 被 称 作 “ 初 级 ” 胞 间 连 丝 。 其 实 还 存在 第 二 种 胞 
间 连 丝 的 产生 机 制 ， 因 为 在 非 同一 次 分 裂 产生 的 子 细胞 间 也 发 现 了 胞 间 连 丝 。“ 次 级 ” 
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发 生 在 特定 区 域 ， 但 许多 植物 细胞 保留 分 裂 能 力 ， 并 在 必要 的 时 候 能 产生 新 的 器 官 甚至 
完整 的 新 植株 。 

在 初级 分 生 组 织 的 细胞 经 历 一 系列 的 分 裂 和 延伸 ， 沿 着 植物 的 纵 轴 产生 细胞 纵 列 。 坚 
便 的 细胞 壁 阻碍 了 像 动物 细胞 那样 的 收缩 分 裂 。 植 物 细胞 代 之 以 由 内 部 构建 横 穿 细胞 的 新 
壁 一 一 细胞 板 。 细 胞 分 裂 面 的 位 置 由 早 前 期 带 预 定 ; 早 前 期 带 是 由 微 管 和 微 丝 纤维 构成 的 
表层 带 ， 在 有 丝 分 裂 开 始 之 前 产生 并 消失 ， 但 是 在 此 过 程 中 以 某 种 方式 标记 了 细胞 表层 。 
在 具有 大 液 泡 的 细胞 内 ， 一 薄 层 细胞 质 一 一 隔膜 一 一 与 早 前 期 带 联 动 同时 产生 ， 横 穿 细 
胞 ,但 是 维持 在 整个 有 丝 分 裂 期 ,并 允许 在 其 中 形成 有 丝 分 裂 纺 锤 体 和 细胞 板 。 

植物 细胞 分 裂 的 结构 中 有 一 个 与 动物 细胞 相 匹 配 的 是 有 丝 分 裂 纺锤 体 。 但 是 不 管 怎 
样 ， 由 于 植物 细胞 内 缺乏 中 心 粒 和 中 心 体 ， 其 纺锤 体 通常 具有 宽 得 多 的 两 极 。 纺 锤 体 使 
有 丝 分 裂 后 期 完成 后 ， 成 膜 体 一 一 植物 的 细胞 动力 装置 ， 出 现在 分 离 的 染色 体 之 间 。 成 
膜 体 由 方向 相反 且 末 端 重 蚕 的 微 管束 组 成 。 来 自 于 高 尔 基 体 的 襄 泡 沿 着 微 管 运动 并 在 其 
重合 的 狭小 区 域 融合 ， 形 成 细胞 板 。 细 胞 板 由 细胞 中 心 向 外 生长 ， 最 后 到 达 细 胞 边缘 并 
与 母 细胞 壁 融合 。 在 细胞 板 形成 过 程 中 ， 内 质 网 管 被 截留 并 穿 过 细胞 板 ， 产 生 连 接 两 个 
子 细胞 原生 质 和 物质 交流 的 通道 一 一 胞 间 连 丝 。 

顶端 分 生 组 织 的 较 老 细胞 停止 分 裂 后 开始 伸 长 ， 使 其 通常 比 原初 体积 大 许多 倍 。 分 弄 
后 细胞 随即 大 幅度 地 伸 长， 推动 了 植物 生长 点 向 外 部 环境 中 拓展 。 伸 长 是 以 渗透 吸水 为 基 
础 的 ， 过 量 的 水 分 储存 于 液 泡 一 一 植物 所 特有 的 膜 围 成 的 细胞 器 ， 其 体积 可 达到 细胞 的 
95 为 。 膨 胀 液 泡 产生 的 压力 一 一 称 为 膨 压 一 一 被 细胞 壁 中 具有 高 强度 张力 的 纤维 素 微 纤 丝 
所 持 抗 。 由 于 纤维 素 非 随机 的 方向 性 使 膨 压 被 转化 为 一 种 具有 方向 性 的 力 。 纤 维 素 以 垂直 
细胞 生长 轴 的 方向 缠绕 细胞 提供 了 “ 铁 环 加 固 ”， 从 而 阻止 了 细胞 宽度 的 增加 ， 使 膨胀 沿 
其 生长 轴 发 生 ， 导 致 细胞 伸 长 。 纤 维 素 由 嵌 在 质 膜 的 多 酶 复合 体 合成 ， 并 立即 组 装 成 微 纤 
丝 。 细胞壁 内 坚硬 、 强 壮 的 纤维 素 微 纤 丝 由 交 联 多 糖 相互 连接 ， 这 些 纤维 性 组 分 由 果 胶 质 
形成 的 凝 胶 所 包 衰 。 除 了 以 上 三 种 类 型 的 多 糖 ， 细 胞 壁 还 含有 结构 性 蛋白 和 酶 。 蛋 白 延 展 
素 可 打 断 相 邻 微 纤 丝 间 的 连接 ， 使 其 彼此 分 开 ， 从 而 使 细胞 壁 重 塑 。 

细胞 壁 内 纤维 素 微 纤 丝 的 方向 通常 与 附着 在 细胞 质 膜 内 表面 的 表层 微 管 一 致 。 这 被 
认为 是 微 管 引导 纤维 素 合 成 酶 颗粒 在 质 膜 表面 的 运动 ， 紧 随 其 后 形成 微 纤 丝 。 植 物 细胞 
的 微 管 并 不 像 动物 细胞 那样 从 一 个 中 心 点 放射 状 形成 ， 而 是 在 散布 整个 细胞 表层 (包括 
细胞 核 周围 ) 的 多 个 成 核 位 点 上 形成 。 这 种 间 期 微 管 排列 的 分 布 与 扩展 中 细胞 表面 的 新 
细胞 壁 合成 相 一 致 。 表 层 微 管 彼 此 平行 排列 并 具有 高 度 动态 性 ， 使 整个 微 管 分 布 可 以 重 
排 。 这 种 重 排 通常 伴随 着 细胞 延伸 方向 的 改变 。 这 样 的 重新 组 合 可 在 光照 和 重力 刺激 
下 ， 通 过 植物 生长 激素 的 某 种 调节 方式 完成 。 

植物 细胞 的 分 泌 系 统 也 是 分 散 存在 的 。 与 动物 细胞 只 有 单个 高 尔 基体 不 同 ， 植 物 细 
胞 有 散布 整个 细胞 的 多 个 高 尔 基体 。 这 种 分 散 排 布 能 支持 细胞 延展 时 形成 的 广大 表层 区 
域 对 新 质 膜 和 壁 组 分 的 需要 。 高 尔 基 堆 沿 微 丝 束 环绕 细胞 移动 。 植 物 细胞 内 的 微 丝 纤维 
与 所 有 不 同 的 微 管 都 呈 平 行 性 排列 ， 但 是 也 以 能 覆盖 细胞 内 广大 区 域 的 大 微 丝 束 的 形式 
单独 存在 。 这 些 支持 了 细胞 内 细胞 器 和 圳 泡 通过 胞 质 环流 的 过 程 进行 持续 而 活跃 的 运 
动 。 这 种 移动 似乎 是 由 移动 颗粒 表面 的 肌 球 蛋白 所 推动 的 。 

细胞 分 化 发 生 在 伸 长 之 后 ， 这 可 以 木质 部 细胞 的 形成 为 例 来 说 明 。 沿 着 生长 轴 中 心 
的 纵 列 细胞 经 历程 序 性 细胞 死亡 、 未 端 细胞 壁 降解 ， 形 成 能 够 从 根部 向 植物 顶端 输 导 水 
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G 蛋白 耦 联 受 体 761 

G 和 蛋白 通路 777 

G 蛋白 信号 转 导 调控 798 

G 蛋白 信号 转 导 模块 792,793 
H*-ATPase 把 质子 转运 出 细胞 质 。 “103 
H+ 运 动 105 

H*-ATPase 产生 103 

H*-ATPase 调节 106 


HA 853,854 
Haclp 166 

Hacl 蛋白 166 
haploid 581 

HAT 372 

HCO; 转运 90 
HDEL 218 

HERG K+ 通 道 77 
HIV 423 


HML 377,378 

HMR 377,378 

hnRNP 301 
HP1( 异 染色 质 蛋 白 1) 377 
HSET 590 

Hsp47 161 

hsp70 家 族 成 员 BiP — 155 
HSPG 855 

IFT 480 

IL-lp 的 信号 转 导 820 
inner arm 478 

inner sheath 477 
intraflagellar transport, IFT 479 
Irelp 的 蛋白 165 

Irelp —# 1k 165 

IB 激酶 (IKK) 复 合体 808 
K+ 渗 漏 通道 48 

K+ 传导 调节 (RCK) 域 54 
Kt 通道 ” 50 

kananin 450,452 

KAR2 166 

Kar9 469 

karmellae 177 

Kartagener 综合 征 480 
karyogamy 179 
Karyokinesis 583,627 
KATP 50 

KCNA1 基因 — 57 

KCNAS3 基因 57 


KDEL Ak 218 


KDEL 218 
Kennedy 途径 168 
kinase 583 


kinesin 589,606,616 
kinetochore fiber 586 
kinetochore 585 


Kip2 470 
lamellipodia 473 
LDL 240 


LDL 受 体 243 

Liddle's 综合 征 63 

LIM 激酶 517 

L 型 Ca2+ 通 道 64 

M2 54 

M6P 信和 号 246 

M6P 分 选 信号 247,249 


Mad2 614 
Mad 614 
MAP2 449 
MAP2K 815 
MAP 449 
MAPK 815 


MAPK 激酶 (MAP2K) — 814 
MAPK 激酶 的 激酶 (MAP3K) — 814 
MAPK 通路 814 

MAPK 信和 号 通路 801 

MAP 激酶 655 

MAR(matrix attachment region) 320 
marginal band 426 

MAR 序列 — 321 

MAT 377 

MCAK 452,590 

MCM 650,651 


meiosis 581 
membrane disk 479 
MEN 664 


merotelically oriented 614 

metaphase 584 

MFS 81 

microRNA 309 

microsome , (AU bz 135 

microtuble 583 

microtubule organizing centre 590 
microtubule-organizing centre, MTOC 438 
midbody 618,623 
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图 版 XXVI 


植物 细胞 内 质 网 





图 17. 43 一 个 活 的 表皮 细胞 只 局 限 在 内 质 网 表达 一 种 GFP。 焦 点 平面 
在 细胞 表面 下 ,可 以 看 到 遍及 细胞 整个 表层 的 内 质 网 二 维 伸展 网 络 结构 。 
几 个 叶绿体 靠近 表层 并 被 内 质 网 围绕 。 叶 绿 体 不 含 GFP; 它 们 之 所 以 呈 
绿色 ,是 因为 在 激发 GFP 的 光波 下 ,叶绿体 自身 荧光 被 激发 。 照 片 复制 
A Boevink, P. et al. Plant J. 1996. 10(5); 935-941. Copyright 9 1996 
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微 丝 索 高 尔 基 器 
CE) TRE) 
(黄色 ) 





图 17. 46 一 个 叶片 表皮 活 细胞 在 其 高 尔 基 体 表 达 荧 光 和 蛋白 ( 绿 
色 ) ,同时 标记 了 微 丝 蛋白 (红色 )。 黄 色 表 示 两 者 同时 存在 ,一 
个 长 微 丝 索 的 伸展 网 络 在 胞 内 可 见 。 可 见 圆 点 状 的 高 尔 基 体 ， 
几乎 所 有 的 高 尔 基 体 分 布 有 微 丝 索 。 照 片 由 Oxford Brookes 大 


学 的 Chris Hawes 惠 赠 。 
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